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Compuestos sulfonamfdicos derivados de benzoxazinona, su preparaci6n y 

uso como medicamentos 

La presente invenci6n se refiere a compuestos sulfonamldicos derivados de 
benzoxazinona de fdrmula general (I), 




un proceso para su preparaci6n, un medicamento que comprenda estos 
compuestos y el uso de compuestos sulfonamldicos derivados de 
benzoxazinona para la preparacion de medicamentos para regulacidn del 
receptor 5-HT6 asi como para el tratamiento de trastornos relacionados. 

La superfamilia de receptores de serotonina (5-HT) comprende 7 clases (5- 
HT1-5-HT7) que abarcan 14 subclases humanas [D. Hoyer, et al., 
Neuropharmacology, 1997, 36, 419]. El receptor 5-HT 6 ha sido el ultimo 
receptor de serotonina identificado por donation molecular tanto en rata [F.J. 
Monsma, et al., Mol. Pharmacol., 1993, 43, 320; M. Ruat, et al., Biochem. 
Biophys. Res. Commun., 1993, 193, 268] como en humanos [R. Kohen, et al., 
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J. Neurochem., 1996, 66, 47]. Los compuestos con afinidad al receptor 5-HT 6 
son utiles en el tratamiento de diversos trastornos del Sistema Nervioso Central 
y del aparato Gastrointestinal como el sfndrome del intestino irritable. Los 
compuestos con afinidad al receptor 5-HT6 son Gtiles para el tratamiento de la 

5 ansiedad, depresion y trastornos cognitivos de la memoria [M. Yoshioka, et al., 
Ann. NY Acad. Sci., 1998, 861, 244; A. Bourson, et al., Br. J. Pharmacol. , 
1998, 125, 1562; D.C. Rogers, etal., Br. J. Pharmacol. Suppl., 1999, 127, 22P; 
A. Bourson, et al., J. Pharmacol. Exp. Ther. , 1995, 274, 173; A.J. Sleight, et 
al., Behav. Brain Res. , 1996, 73, 245; T.A. Branchek, et al., Annu. Rev. 

10 Pharmacol. Toxicol. , 2000, 40, 319; C. Routledge, et al., Sr. J. Pharmacol. , 
2000, 130, 1606]. Se ha demostrado que los antipsicoticos tlpicos y atfpicos 
para el tratamiento de la esquizofrenia tienen una elevada afinidad por los 
receptores 5-HT 6 [B.L. Roth, et al., J. Pharmacol. Exp. Then , 1994, 268, 1403; 
C.E. Glatt, et al., Mol. Med. , 1995, 1, 398; F.J. Mosma, et al., Mol. Pharmacol. , 

15 1993, 43, 320; T. Shinkai, et al., Am. J. Med. Genet. , 1999, 88, 120]. Los 

compuestos con afinidad al receptor 5-HT 6 son titiles para el" tratamiento de la 
hiperkinesia infantil (ADHD, attention deficit / hyperactivity disorder) [W.D. Hirst, 
et al., Br. J. Pharmacol. , 2000, 130, 1597; C. Gerard, et al., Brain Research , 
1997, 746, 207; M.R. Pranzatelli, Drugs of Today , 1997, 33, 379]. 

20 

Ademas, se ha demostrado que el receptor 5-HT 6 tambten desempena un 
papel en la ingestesta de alimentos [Neuropharmacology, 41, 2001, 210-219]. 
Los trastornos alimentarios, particularmente la obesidad, son una amenaza 
seria y creciente para la salud de las personas de todos los grupos de edad, ya 
25 que incrementan el riesgo de desarrollar otras enfermedades serias, incluso 
mortales, como la diabetes y las enfermedades coronarias. 

Asf pues, fue objeto de la presente invencion proporcionar nuevos compuestos 
que fueran particularmente adecuados como principios activos en 
30 medicamentos, preferiblemente en medicamentos para la regulacion de 
receptores 5-HT6, para la mejora de la cognicion, para la profilaxis y/o 
tratamiento de trastornos alimentarios, trastornos del sistema nervioso central, 
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trastornos del aparato digestivo, como el sfndrome del intestino irritable, 
ansiedad, p£nico, depresion, trastornos cognitivos de la memoria, trastornos de 
demencia senil, como Morbus Alzheimer, Morbus Parkinson y/o Morbus 
Huntington, esquizofrenia, psicosis, hiperkinesia infantil, ADHC (attention 
deficit, hyperactivity disorders) y otros trastornos mediados por 5-HT6 en 
humanos y animales, preferiblemente en mamfferos, m£s preferiblemente en 
humanos. 

Se ha hallado que los compuestos sulfonamfdicos derivados de benzoxazinona 
de f6rmulas generales (I) y (la) dados a continuacion muestran afinidad por el 
receptor 5-HT 6 . Estos compuestos son por tanto tambten adecuados para la 
fabricaci6n de un medicamento para la mejora de la cognicibn, para la 
profilaxis y/o tratamiento de trastornos de la ingesti6n alimenticia, 
particularmente para la regulacion del apetito, para el mantenimiento, aumento 
o reduccion del peso corporal, para la profilaxis y/o tratamiento de obesidad, 
bulimia, anorexia, caquexia o diabetes de tipo II (Diabetes mellitus no insulino- 
dependiente), preferiblemente dtebetesde.trpo-H, queues- causada por v: - 
obesidad, trastornos del sistema nervioso central, trastornos del aparato 
digestivo, como el sfndrome del intestino irritable, ansiedad, panico, depresion, 
trastornos cognitivos de la memoria, trastornos de demencia senil, como 
Morbus Alzheimer, Morbus Parkinson y Morbus Huntington, esquizofrenia, 
psicosis, hiperkinesia infantil, ADHC (attention deficit, hyperactivity disorders) y 
otros trastornos mediados por 5-HT 6 particularmente en humanos y animates, 
preferiblemente en mamfferos, m£s preferiblemente en humanos. 

Asi, un aspecto de la presente invencion son compuestos sulfonamfdicos 
derivados de benzoxazinona de f6rmula general (I), 
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en la cual 

R\ R 2 , R 3 , R 4 son cada uno seleccionados independientemente del grupo 
consistente en hidrogeno, halogeno, un radical alifatico, lineal o ramificado, 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, un radical 
cicloalif&tico saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, 
opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo como miembro del 
anillo, que puede enlazarse via un grupo alquileno opcionalmente al menos 
monosustituido, y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono o 
policlclicos opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o 
heteroarilo opcionalmente al menos monosustituido, que puede enlazarse via 
un grupo alquileno opcionalmente al menos monosustituido y/o puede 
condensarse con un sistema de anillos mono o policlclicos opcionalmente al 
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menos monosustituido, un grupo nltro, ciano, - OR 10 , -0(C=0)R 1 \ -(C=0)OR 1 \ 
-SR 12 , -SOR 12 , -S0 2 R 12 , -NH-SO2R 12 , -SO2NH2 y -NR 13 R 14 , 

R 5 represents hidr6geno, un radical alifatico opcionalmente al menos 
5 monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado o un radical 

cicloalifatico saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, 
opcionalmente conteniendo al menos un hetero£tomo como miembro del 
anillo, 

6 7 8 9 

10 R , R , R , R son cada uno seleccionados independientemente del grupo 
consistente en hidrogeno, un radical alifatico opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical 
cicloalifetico saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, 
opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo Gomo miembro del 
15 anillo, un grupo ciano y un grupo -COOR 15 , 

W represents un radical alifatfcd opCionalmehte al- menos* monbsultituiddr 
saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical cicloalitetico saturado o 
insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente 
20 conteniendo al menos un heteroatomo como miembro del anillo, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno opcionalmente al menos monosustituido, y/o 
puede condensarse con un sistema de anillos mono o policlclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, 

25 un radical heteroarilo opcionalmente al menos monosustituido, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno opcionalmente monosustituido y/o puede 
condensarse con un sistema de anillos mono o policlclico opcionalmente al 
menos monosustituido, un radical arilo monoclclico, opcionalmente al menos 
. monosustituido, que se condensa con un sistema de anillos mono o policfclico 
30 opcionalmente al menos monosustituido y que puede enlazarse via un grupo 
alquileno opcionalmente al menos monosustituido, 
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un grupo NR 16 R 17 , 
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un grupo COR , 

5 o un radical fenilo, que es al menos monosustituido por uno de los 
sustituyentes seleccionados del grupo consistente en: 

2,2,2,-Trifluoroetoxi-, C 2 -6-Alquenil-, 1,3-Dihidro-1-oxo-2H-isoindol-2-il-, N- 
Ftalimidinil-, [(2-cloro-1,3-tiazol-5-il)-metoxi, 5-Etil-2-metii-3-furoato, Cn. 2 o- 
alquilo, 1,3-Dioxo-2-azaspiro[4,4]non-2-il-, pirazolilo, (1,3-oxazol-5-il)- f (5- 
Metil-1 ,3,4-oxadiazol-2-il)- f difiuorometoxi, diclorometoxi, 1- 
pirrolidinilsulfonilo, morfolinsulfonilo, 2-metil-4-pirimidinilo, un grupo fenoxi, 
que es al menos monosustituido por Ci- 5 -alcoxi, un grupo fenilo, que es al 
menos monosustituido por uno de los sustituyentes seleccionados del 
grupo consistente en nitro, C^s-alcoxi, F, CI, Br, alquiloCi. 5 al menos 
parcialmente fluorado, Ci-s-alquilo al menos parcialmente dorado, [(2— T 
Cloro-1 ,3-tiazoI-5-il)-metoxi]-, -(C=0)-H y -(C=0)-CT.5-alquifo," utt grupo ■' 
piridinilo, que es al menos monosustituido por Ci. 5 -alcoxi, un grupo 
piridiniloxi, que es al menos monosustituido por Ci- 5 -alcoxi, un grupo 
fenoxi, que es al menos disustituidb y un grupo piridiniloxi, que es al 
menos disustitutdo, 

con la condicion de que W no represente furilo no sustituido, tienilo no 
sustituido o tienilo sustituido por un sustituyente seleccionado del grupo 

25 consistente enC^s-alcoxicarbonilo, Ci. 5 -alquilocarbbnilo, carboxilo y piridilo, 

pirrolilo no sustituido, naftilo no sustituido, indolilo no sustituido, tetrahidronaftilo 
no sustituido, piridilo sustituido o no sustituido, pirazinilo no sustituido, 
quinolinilo no sustituido, pirrolilo sustituido por Ci-s-alquilo, ciclohexilo no 
sustituido o ciclohexilo sustituido por uno o dos miembros seleccionados del 

30 grupo consistente en oxo, hidroxilo, Ci. 5 -alcoxilo, Cvs-alcoxi-carboniloamino-Cv 
5 alquilo y amino-Cvs alquilo, 
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R 10 representa hidrogeno, un radical alifatico, lineal o ramificado, saturado o 
insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, un radical cicloajifetico 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente 
conteniendo al menos un hetero£tomo como miembro del anillo, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno opcionalmente al menos monosustituido, y/o 
puede condensarse con un sistema de anillos mono o policiclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo 
opcionalmente al menos monosustituido, que puede enlazarse via un grupo 
alquileno opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con 
un sistema de anillos mono o policfclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, 

R 11 representa hidr6geno, un radical alifatico, lineal o ramificado, saturado o 
insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, un radical cicloalifatico 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente 
conteniendo al menos un hetero&tomo como miembro del anHto, que puede 
enlazarse via un~grupo alquileno opcionalmente al meno# mbnosustitUido; y/o 
puede condensarse con un sistema de anillos mono o policfclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo 
opcionalmente al menos monosustituido, que puede enlazarse via un grupo 
alquileno opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con 
un sistema de anillos mono o policiclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, 

R 12 representa un radical alifatico, lineal o ramificado, saturado o insaturado, 
opcionalmente al menos monosustituido, un radical cicloalifatico saturado o 
insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente 
conteniendo al menos un heteroatomo como miembro del anillo, que puede 
enlazarse via un gmpo alquileno opcionalmente al menos monosustituido, y/o 
puede condensarse con un sistema de anillos mono o policiclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo 
opcionalmente al menos monosustituido, que puede enlazarse via un grupo 
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alquileno opcionalmente al menos monosustltuido y/o puede condensarse con 
un sistema de anillos mono o policfclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, 




R 13 y R 14 son cada uno seleccionados independientemente del grupo 
consistente en hidr6geno, un radical alifatico, lineal o ramificado, saturado o 
insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, un radical cicloalifatico 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente 
conteniendo al menos un heteroatomo como miembro del anillo, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno opcionalmente al menos monosustituido, y/o 
puede condensarse con un sistema de anillos mono o policfclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo 
opcionalmente al* menos monosustituido, que puede enlazarse via un grupo 
alquileno opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con 
un sistema de anillos mono o policfclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, 

o bien R 13 y R 14 junto con el atomo puente de nitrogeno forman un anillo 
heterociclico saturado, insaturado o aromatico, opcionalmente al menos 
monosustituido, que puede contener al menos un heteroatomo adicional como 
miembro del anillo, . 

R 15 representa hidr6geno, un radical alifatico, lineal o. ramificado, saturado o 
insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, un radical cicloalifatico 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente 
conteniendo al menos un heteroatomo como miembro del anillo, o un radical 
arilo o heteroarilo opcionalmente al menos monosustituido, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno opcionalmente al menos monosustituido y/o 
puede condensarse con un sistema de anillos mono o policiclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, 
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R 16 representa un radical alifatico opcionalmente al menos monosustituido, 
saturado o insaturado, lineal o ramificado, 

R 17 representa un radical alifatico opcionalmente al menos monosustituido, 
saturado o insaturado, lineal o ramificado, y 

R 18 representa un radical arilo opcionalmente al menos monosustituido, 

opcionalmente en forma de uno de sus estereoisomeros, preferiblemente 
enantiomeros o diasteromeros, su racemato o en forma de una mezcla de al 
menos dos de sus estereoisomeros, preferiblemente enantibmeros o 
diasteromeros, en cualquier relaci6n de mezcla, o una de sus sales 
correspondientes, o un solvato correspondiente. 

Segun la presente invenci6n, un sistema de anillos mono o policfclico significa 
un sistema de anillos hidrocarbonados mono o policfclico que puede ser 
saturado, insaturado 0 arom^tico. Si ei-sistema de anillos es polrcfclica, 
cada uno de sus diferentes anillos puede mostrar un grado de saturacion 
distinto, es decir, puede ser saturado, insaturado o aromatico. Opcionalmente, 
cada anillo del sistema de anillos mono o policfclico puede contener uno o mas 
heteroatomos como miembros del anillo, que pueden ser id6nticos o diferentes 
y que pueden seleccionarse preferiblemente del grupo consistente en N, O, S y 
P, mas preferiblemente del grupo consistent^ en N, O y S. Preferiblemente el 
sistema de anillos policfclico puede comprender dos anillos condensados. Los 
anillos del sistema de anillos mono o policfclico tienen preferiblemente 5 o 6 
rpiembros. 

Si uno o mas de los residuos R 1 -R 17 y W representa un radical alifatico, que es 
sustituido por uno o mas sustituyentes, a menos que se defina de otra forma, 
cada uno de estos sustituyentes puede seleccionarse preferiblemente del 
grupo consistente en hidroxi, hal6geno, Ci-4-alcoxi ramificado o lineal, C^- 
perfluoroalcoxi ramificado o lineal, Ci^-perfluoroalquilo ramificado o lineal, 
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amino, carboxi, amido, ciano, nitro, -S0 2 NH 2j -CO-C^-alquilo, -SO-Ci^-alquilo f 
-S0 2 -Ci^-alquilo f -NH-S0 2 -Ci^-alquilo, en el cual el Ci«4-alquilo puede en cada 
caso ser ramificado o lineal, un radical fenilo o naftllo no sustituido o al menos 
monosustituido y un radical furanilo, tienilo, pirrolilo, imidazolilo, pirazolilo, 
piridinilo, pirimidinilo, quinolinilo e isoquinolinilo no sustituido o al menos 
monosustituido, seleccionado m£s preferiblemente del grupo consistente en 
hidroxi, F, CI, Br, metoxi, etoxi, CF 3 y un radical fenilo no sustituido. Si 
cualquiera de los sustituyentes mencionados es en si al menos 
monosustituido, dichos sustituyentes pueden preferiblemente seleccionarse del 
grupo consistente en F t CI, metilo y metoxi. 

Si uno o mas de los residuos R 1 -R 15 representa o comprende un radical 
cicloalifatico, que es sustituido por uno o m£s sustituyentes, a menos que se 
defina de otra forma, cada unp de estos sustituyentes puede seleccionarse 
preferiblemente del grupo consistente en hidroxi, hal6geno f d-4-alquilo 
ramificado o lineal, C^-alcoxi ramificado o lineal, Ci-4-perfluoroalcoxi ** 
ramificado o lineal, fenoxi, benzoilo, cictohexito.^iVperf^ 
o lineal, -NR A R B en el cual R A , R B son cada uno independientemente 
seleccionados del grupo consistente en H, un radical alquilo C1-4 ramificado o 
lineal, -CH 2 -CH 2 -OH y fenilo, carboxi, amido, ciano, nitro, -S0 2 NH 2 , -CO-C1.4- 
alquilo, -CO-OC^-alquilo, -SO-C^-alquilo, -SO^Ci^-alquilo, -NH-SOjrC^- 
alquilo, en el cual C^-alquilo puede en cada caso ser ramificado o lineal, fenilo 
o naftilo no sustituido o al menos monosustituido y radical furanilo, tienilo, 
pirrolilo, imidazolilo, pirazolilo, piridinilo, pirimidinilo, quinolinilo e isoquinolinilo 
no sustituido o al menos monosustituido, seleccionarse m£s preferiblemente 
del grupo consistente en hidroxi, F, CI, Br, metilo-, etilo-, metoxi, etoxi, 
benzoilo, fenoxi, ciclohexilo, -CF 3 , -CO-CH3, -CO-OCH3, -NR A R B en el cual R A , 
R B son cada uno independientemente seleccionados del grupo consistente en 
H, un radical alquilo-C-,.4 ramificado o lineal, -CH 2 -CH 2 -OH y fenilo, y un radical 
fenilo no sustituido. Si cualquiera de los sustituyentes mencionados es en si al 
menos monosustituido, dichos sustituyentes pueden preferiblemente 
seleccionarse del grupo consistente en F, CI, metilo y metoxi. 
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Si uno o m£s de los residuos R 1 -R 4 , R 10 -R 15 y W comprende un grupo 
alquileno, que es sustituido por uno o m£s sustituyentes, a menos que se 
defina de otra forma, cada uno de estos sustituyentes puede seleccionarse 
preferiblemente del grupo consistente en hidroxi, haldgeno, Ci-4-alcoxi 
ramificado o lineal, Ci-4-perfluoroalcoxi ramificado o lineal, d-4-perfluoroalquilo 
ramificado o lineal, amino, carboxi, amido, ciano, nitro, -S0 2 NH 2 ; -CO-C1.4- 
alquilo, -SO-C^-alquilo, -S0 2 -Ci-4-alquilo, -NH-S0 2 -Ci-4-alquilo, en el cual C1-4- 
alquilo puede ser ramificado o lineal, un radical fenilo o naftilo no sustituido o al 
menos monosustituido y un radical furanilo, tienilo, pirrolilo, imidazolilo, 
pirazolilo, piridinilo, pirimidinilo, quinolinilo e isoquinolinilo no sustituido o al 
menos monosustituido, seleccionarse mas preferiblemente del grupo 
consistente en hidroxi, F, CI, Br, metoxi; etoxi, CF 3 y fenilo no sustituido. Si 
cualquiera de los sustituyentes mencionados es en s( al menos 
monosustituido, dichos sustituyentes pueden preferiblemente seleccionarse del 
grupo consistente en F, CI, metilo y metoxi. 

Si uno o mas de los residubs-R^R^y R 1 °-R 1 ? comprende un sistema de- arrillo * " 
mono o policiclico, que es sustituido por uno o mas sustituyentes, a menos que 
se defina de otra forma, cada uno de estos sustituyentes puede seleccionarse 
preferiblemente del grupo consistente en hidroxi, halogeno, Ci-4-alquilo 
ramificado o lineal, Ci-4-alcoxi ramificado o lineal, Ci-4-perfluoroalcoxi 
ramificado o lineal, Ci-4-perfluoroalquilo ramificado o lineal, amino, carboxi, 
amido, ciano, ceto, nitro, -S0 2 NH 2 , -CO-Ci-4-alquilo, -SO-Ci-4-alquilo, -SO^C^- 
alquilo, -NH-S0 2 -Ci^-alquilo, en el cual C^-alquilo puede ser ramificado o 
lineal,, un radical fenilo o naftilo no sustituido o al menos monosustituido y un 
radical furanilo, tienilo, pirrolilo, Imidazolilo, pirazolilo, piridinilo, pirimidinilo, 
quinolinilo e isoquinolinilo no sustituido o al menos monosustituido, m£s 
preferiblemente del grupo consistente en hidroxi, F, CI, Br, metilo-, etilo-, 
metoxi, etoxi, CF 3 , ceto, ciano y un radical fenilo no sustituido. Si cualquiera de 
los sustituyentes mencionados es en s( al menos monosustituido, dichos 
sustituyentes pueden preferiblemente seleccionarse del grupo consistente en 
F, CI, metilo y metoxi. 
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Si uno o mas de los residuos R 1 -R 4 , R 10 -R 15 y R 18 represents o comprende un 
radical arilo, que es sustituido por uno o m£s sustituyentes, a menos que se 
defina de otra forma, cada uno de estos sustituyentes puede seleccionarse 
preferiblemente del grupo consistente en hidroxi, hal6geno, d-4-alcoxi 
ramificado o lineal, C-w-alquilo ramificado o lineal, Ci-4-perfluoroalcoxi 
ramificado o lineal, fenoxi no sustituido o al menos monosustituido, benzoilo no 
sustituido o al menos monosustituido, ciclohexilo, C^-perfluoroalquilo 
ramificado o lineal, NR A R B en el cual R A , R B son cada uno independientemente 
seleccionados del grupo consistente en H, un radical alquilo Ci^ ramificado o 
lineal, -CH 2 -CH 2 -OH y Fenilo, carboxi, amido, ciano, -CH(OH)(fenilo), nitro, - 
SO2NH2, -CO-C^-alquilo, -CO-OCWalquilo, -SO-d-4-alquilo, -S0 2 -Ci-4- 
alquilo, -NH-SOa-Ci^-alquilb, en el cual Ci-4-alquilo puede ser ramificado o 
lineal, un radical fenilo o naftilo no sustituido o at menos monosustituido y un 
radical furanilo, tienilo, pirrolilo, imidazolilo, pirazolilo, piridinilo, pirimidinilo, 
quinolinilo e isoquinolinilo no sustituido o al menos monosustituido, 
seleccionarse m£s preferiblemente. del grupo consistente en hidroxf; F, CI Br, 
metilo- r etilo-, ciano, -CH(OH)(fenilo), r metoxi, etbxi, benzoilo fio sustituidb o al 
menos monosustituido, fenoxi no sustituido o al menos monosustituido, 
ciclohexilo, CF 3 , -CO-CH 3l -CO-OCH3, -NR A R B en el cual R A , R B son cada uno 
independientemente seleccionados del grupo consistente en H, un radical 
alquilo C-m ramificado o lineal, -CH 2 -CH 2 -OH y Fenilo, y un radical fenilo no 
sustituido. Si cualquiera de los sustituyentes mencionados es en si al menos 
monosustituido, dichos sustituyentes pueden preferiblemente seleccionarse del 
grupo consistente en F, CI, metilo y metoxi. 

Si uno o m3s de los residuos R 1 -R 4 y R 10 -R 15 representa o comprende un 
radical heteroarilo, que es sustituido por uno o mas sustituyentes, a menos que 
se defina de otra forma, cada uno de estos sustituyentes puede seleccionarse 
preferiblemente del grupo consistente en hidroxi, hal6geno, C^-alcoxi 
ramificado o lineal, C^-alquilo ramificado o lineal, Ci^-perfluoroalcoxi 
ramificado o lineal, fenoxi no sustituido o al menos monosustituido, benzoilo no 
sustituido o al menos monosustituido, ciclohexilo, C^-perfluoroalquilo 
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ramificado o lineal, NR A R B en el cual R A , R B son cada uno independientemente 
seleccionados del grupo consistente en H, un radical alquilo Ci^ ramificado o 
lineal, -CH2-CH2-OH y fenilo, carboxi, amido, ciano, nitro, -CH(OH)(fenilo), - 
S0 2 NH 2 , -CO-C-M-alquilo, -CO-Od-4-alquilo, SO-Ci-4-alquilo, SOjrd^-alquilo, - 
NH-S0 2 -Ci^-alquilo, en el cual C^-alquilo puede ser ramificado o lineal, un 
radical fenilo o naftilo no sustituido o al menos mdnosustituido y un radical 
furanilo, tienilo, pirrolilo, imidazolilo, pirazolilo, piridinilo, pirimidinilo, quinolinilo e 
isoquinolinilo no sustituido o al menos monosustituido, seleccionado m§s 
preferiblemente del grupo consistente en hidroxi, F, CI, Br, metilo-, etilo-, ciano, 
metoxi, etoxi, benzoilo no sustituido o al menos monosustituido, fenoxi no 
sustituido o al menos monosustituido, ciclohexilo, CF 3 , -CH(OH)(fenilo), -CO- 
CH 3 , -CO-OCH3, -NR A R B en el cual R A , R B son cada uno independientemente 
seleccionados del grupo consistente en H, un radical alquilo Ci^ ramificado o 
lineal, -CH 2 -CH 2 -OH y fenilo, y un radical fenilo no sustituido. Si cualquiera de 
los sustituyentes mencionados es en si al menos monosustituido, dichos 
sustituyentes pueden preferiblemente seleccionarse del grupo consistente en r 
F, CI, metilay metoxi : .~* * - ' ' • : 

Si R 13 y R 14 forman un anillo heteroclclico, que es sustituido por uno o mas 
sustituyentes, a menos que se defina de otra forma, cada uno de estos 
sustituyentes puede seleccionarse preferiblemente del grupo consistente en 
hidroxi, halogeno, Ci^-alcoxi ramificado o lineal, d-4-alquilo ramificado o lineal, 
C^-perfluoroalcoxi ramificado o lineal, C^-perfluoroalquilo ramificado o lineal, 
amino, carboxi, amido, ciano, nitro, -S0 2 NH 2 , -CO-C^-alquilo, -SO-Ci^-alquilo, 
-S0 2 -Ci-4-alquilo, ^NH-SO^C^-alquilo, en el cual Ci^-alquilo puede ser 
ramificado o lineal, un radical fenilo o naftilo no sustituido o al menos 
monosustituido y un radical furanilo, tienilo, pirrolilo, imidazolilo, pirazolilo, 
piridinilo, pirimidinilo, quinolinilo e isoquinolinilo no sustituido o al menos 
monosustituido, seleccionarse m&s preferiblemente del grupo consistente en 
hidroxi, F, CI, Br, metoxi, etoxi, metilo-, CF 3 y un radical fenilo no sustituido. Si 
cualquiera de los sustituyentes mencionados es en sf al menos 
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monosustituido, dichos sustituyentes pueden preferiblemente seleccionarse del 
grupo consistente en F, CI, metilo y metoxi. 

Si R 13 y R 14 forman un anillo heterociclico, que contiene uno o m£s 
5 heteroatomos adicionales comb miembros del anillo, a menos que se defina de 
otra forma, cada uno de estos heteroatomos puede preferiblemente 
seleccionarse del grupo consistente en N, O y S, m£s preferiblemente del 
grupo consistente en N y O. 

10 Si uno o m£s de los residuos R 1 -R 15 y W representa un radical cicloalifatico, 

que contiene uno o mas heteroatomos como miembros del anillo, a menos que 
se defina de otra forma, cada uno de estos heteroatomos puede 
preferiblemente seleccionarse del grupo consistente en N, O, S y P, mas 
preferiblemente del grupo consistente en N, O y S. 

15 

Si uno o mas de los residuos R 1 -R 4 y R 10 -R 15 y W representa crcomprende un 
radical heteroarilo, que contiene und o m£s heteroatomos corno miembros del 
anillo, a menos que se defina de otra forma, cada uno de estos heteroatomos 
puede preferiblemente seleccionarse del grupo consistente en N, O, S y P, 
20 mas preferiblemente del grupo consistente enN.OyS, 

Si W representa o comprende un radical cicloalifatico, un radical heteroarilo, un 
radical arilo y/o un sistema de anillos mono o policfclico, que es sustituido por 
uno o m£s sustituyentes, a menos que se defina de otra forma, cada uno de 

25 estos sustituyentes puede seleccionarse preferiblemente del grupo consistente 
en hidroxi, nitro, carboxi, ciano, ceto, hal6geno, Ci- 2 o-alquilo, Ci^-alquilo 
parcialmente fluorado, C^-alquilo parcialmente dorado, Ci^-alquilo 
parcialmente bromado, C^s-alcoxi, Ci-4-alcoxi parcialmente fluorado, C^-alcoxi 
parcialmente dorado, Ci-4-alcoxi parcialmente bromado, C2-6-alquenilo, SO2-C1. 

30 4-alquilo, -(C=0)-C 1 . 5 -alquilo ) -(C=0)-0-Cv 5 -alquilo, -(C=0)-Cl, -S-C^-alquilo, - 
(C=0)-H, -NH-(C=0)-NH-C 1 . 5 -alquilo, -(C=0)-C 1 ^-perfluoroalquilo, -NR A R B , en 
el cual R A y R B son independientemente seleccionados del grupo .consistente 
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en H, CWalquilo y fenilo, NH-(C=0)-Ci.5-alquilo, -C 1 . 5 -alquilen-(C=0)-C 1 -5- 
alquilo, (1,3-Dihidro-1-oxo-2H-isoindol-2-ilo), N-ftalimidinil-, (1 ,3-Dioxo-2- 
azaspiro[4,4]-non-2-ilo, fenilo sustituido o no sustituido, -S02-fenilo, fenoxi, 
piridinilo, piridinilqxi, pjrazolilo, pirimidinilo, pirrolidinilo, -S0 2 -pirrolidinilo, 
morfolinilo, S0 2 -morfolinilo, tiadiazolilo, oxadiazolilo, oxazolilo, tiazolilo, 
isoxazolilo, 0-CH 2 -tiazolilo,-, NH-fenilo, y -Ci-4-Alquilen-NH-(C=0)-fenilo, mas 
preferiblemente del grupo consistente en hidroxi, nitro, carboxi, ciano, ceto, F, 
CI, Br, I, Ci. 12 -alqullo. CH 2 F, CHF 2 , CF 3 . CH2CI, CH 2 CI 2 , CCI 3 , CH 2 Br, CHBr 2 , 
CBr 3 , OCF3, OCHF 2 , OCH 2 F, O-CHz-CFa, vinilo, S02-CH 3 , -(C=0)-CH 3 , -(C=0)- 
C 2 H 5) -(C=0)-0-CH 3 , -(C=0)-0-C 2 CH 5 , -(C=0)-Cl, -S-CH3-, -(C=0)-H, -NH- 
(C=0)-NH-CH 3 , -(C=0)-CF 3 , dimetilamino, dietilamino, di-n-propilamino, di-iso- 
propilamino, di-n-butilamino, di-tert-butilamino, NH-(C=0)-CH 3 , -CH:r(C=0)- 
CH 3 , -CH 2 -(C=0)-C 2 H 5 , (1,3-Dihldro-1-oxo-2H-isoindol-2-ilo) f N-Ftalimidinil-, 
(1,3-Dioxo-2-azaspiro[4,4]-non-2-ilo, fenilo sustituido o no sustituido, -S0 2 - 
fenilo, fenoxi, piridinilo, piridiniloxi, pirazolilo, pirimidinilo, pirrolidinilo, -S0 2 - 
pirrolidinilo, morfolinilo, S0 2 -morfolinilo, tiadiazolilo, oxadiazolilo, oxazolilo/ - " ' 
tiazolilo, isoxazolilo,- O^CH 2 -tiaZ6lifo, NH-fenilo,' y -GH* 2 -NH-(G=0>fenilo. " ""*•' 
Si cualquiera de los sustituyentes mencionados en sf mismo es sustituido por 
uno o mas sustituyentes, dichos sustituyentes pueden preferiblemente 
seleccionarse del grupo consistente en halogeno, nitro, ciano, hidroxi, -(C=0)- 
Ciw»-alquilo, Ci^-alquilo, Cwalquilo al menos parcialmente fluorado, CW- 
alquilo al menos parcialmente dorado, C^-alquilo al menos parcialmente 
bromado, -S-C^-alquilo, -C(=0)-0-Ci. 5 -alquilo, -(C=0)-CH 2 -F, -(C=0)-CH 2 -CI, - 
(C=0)-CH 2 -Br, preferiblemente del grupo consistente en F, CI, Br, CH 2 F, CHF 2 , 
CF 3 , CH 2 CI, CHCI 2 , CCI 3 , CH 2 Br, CHBr 2 , CBr 3 , nitro, ciano, hidroxi, -(C=0)-CH 3 , 
CH 3 , C 2 H 5 , -S-CH 3 , -C(=0)-0-CH 3 , -C(=0)-0-C 2 H 5 , -(C=0)-CH 2 -F, -(C=0)- 
CH 2 -Ci y -(C=0)-CH 2 -Br. 
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Compuestos preferidos de fdrmula general (I) son aquellos en que R 1 , R 2 f R 3 , 
R 4 son cada uno independientemente seleccionados del grupo consistente en 
H, F, CI, Br, un radical alifatico C1-6 opcionalmente al menos monosustituido, 
saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical cicloalitetico C 3 -C 8 
5 saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente 
conteniendo al menos un hetero£tomo como miembro del anillo, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno Ci-Ce opcionalmente al menos 
monosustituido, y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono o 
policiclicos opcionalmente al menos monosustituido, un radical arilo o 
10 heteroarilo de 5 o 6 miembros opcionalmente al menos monosustituido, que 
puede enlazarse via un grupo alquileno Ci. 6 opcionalmente al menos 
monosustituido y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono o 
policfclico opcionalmente al menos monosustituido, un grupo nitro, ciano, - 
OR 10 , -OC(=0)R 11 , -SR 12 , -SOR 12 , -S0 2 R 12 , -NH-S0 2 R 12 , -S0 2 NH 2 y -NR 13 R 14 , 

15 

preferiblemente seleccionados del.grupo consistente en H, F, CI, Br, un radical 
alifatico C1-3 opcionalmente-al menos^morrosustituidoV ramificadao lineal,- 
saturado, un radical cicloalrfatico C 5 o C 6 saturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo como 
20 miembro del anillo, que puede enlazarse via un grupo alquileno Ci or C 2 
opcionalmente al menos monosustituido, un grupo nitro, ciano, -OR 10 , - 
OC(=0)R 11 , -SR 12 y -NR 13 R 14 , 

m£s preferiblemente seleccionados del grupo consistente en H, F, CI, CH 3 , 
25 CH 2 CH 3 , CF 3 , CF 2 CF 3 , ciclopentilo, ciclohexilo, nitro, ciano y -OR 10 , 

y R 5 -R 18 y W tienen la significaci6n definida anteriormente, opcionalmente en 
forma de uno de sus estereoisomeros, preferiblemente enantiomeros o 
diasteromeros, sus racematos o en forma de una mezcla de al menos dos de 
30 sus estereoisomeros, preferiblemente enantiomeros o diasteromeros, en 
cualquier relacion de mezcla, o sus sales correspondientes, o solvatos 
correspondientes. 
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Tambien preferidos son compuestos de f6rmula general (I), en el cual R 5 
representa hidrogeno, un radical alif^tico C1-6 opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado o un radical 
cicloatifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo como 
miembro del anillo, 

preferiblemente representa H o un radical alquilo C1-3 ramificado o lineal, 



10 mas preferiblemente H, CH 3 o CH 2 CH 3 , 

y R 1 -R 4 , R 6 -R 18 y W tienen la significaci6n indicada anteriormente, 
opcionalmente en forma de uno de sus estereois6meros, preferiblemente 
enanti6meros o diasterdmeros, sus racematos o en forma de una mezcla de al 
15 menos dos de sus estereoisomeros, preferiblemente enantiomeros o 

diaster6meros, en cualquierrelacidn de mezcla^osus sales correspondifehtes, 
o solvatos correspondientes. *--' T - -- --- " ' 

Compuestos preferidos de formula general (I) son tambien aquellos en los 
20 cuales R 6 , R 7 , R 8 , R 9 son cada uno independientemente seleccionados del 
grupo consistente. en hidrogeno, un radical alifetico Ci. 6 opcionalmente al 
menos monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical 
cicloalifatico, C 3 -C8 saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
. monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo como 
25 miembro del anillo, un grupo ciano y un grupo COOR 15 , 

preferiblemente seleccionados del grupo consistente en H,un radical alquilo C1. 
3 ramificado o lineal , un ciano y un grupo COOR 15 , 



30 



m£s preferiblemente del grupo consistente en H, CH 3 , CH 2 CH 3 y un grupo 
ciano, 
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y R 1 -R 5 , R 10 -R 18 y W tienen la significacibn indicada anteriormente, 
opcionalmente en forma de uno de sus estereoisbmeros, preferiblemente 
enanti6meros o diasteromeros, sus racematos o en forma de una mezcla de al 
menos dos de sus estereoisomeros, preferiblemente enantiomeros o 
diasteromeros, en cualquier relacion de mezcla, o sus sales correspondientes, 
o solvates correspondientes. 

Tambten preferidos son compuestos de formula general (I), en los cuales W 
representa un radical alquilo Cn. 2 o, lineal o ramificado, opcionalmente al menos 
monosustituido, un grupo naftilo, que es al menos monosustituido, un grupo 
quinolinilo, que es al menos monosustituido, un grupo pirrolilo, que es al menos 
monosustituido por un sustituyente cualquiera exepto por radical alquilo d. 5l 
un grupo tiazolil-, benzo[b]-tiofenilo, benzo[bHuranilo, isoquinolinilo, 
tetrahidroisoquinolinilo, pirazolilo, isoazolilo, cromanilo, benzotiadiazolilo, 
imidazolilo, benzofurazanilo, dibenzo[b,d]-furanilo, benzoxadiazolilo, 
imidazo[2,1-b]-tiazolih,antracenilo,- coumarinilo, 2,3-Dihidro-l ,4-benzodioxlnilo, 
2,3-Dihidrobenzo[b]furanilo, 3,4-Dihidro-2l-M ,4-benzoxazirrildV 3-4-Dihidro-2H- *" 
1 ,5-benzodioxepinilo, Benzotiazolil-, lmidazo[1,2-a]-piridinilo respectivamente 
opcionalmente al menos monosustituidos, un grupo cromanilo, un grupo 
isatinilo, un grupo pentametildihidrobenzofuranilo, un grupo ciclopropil- o 
ciclopentilo opcionalmente al menos monosustituido, un grupo 2-(1,3-Dioxo- 
1 ,3-dihidro-isoindol-2-il-)-etilo-, un grupo tienilo, que es al menos 
monosustituido por uno o mas sustituyentes independientemente 
seleccionados del grupo consistente en F, CI, Br, C-i.s-alcoxi-, CF 3 , -SO2-C1.5- 
alquilo y un grupo benzoiloaminometilo, un grupo fenilsulfonilo, un grupo 
isoxazolilo, un grupo benzoamidometilo, un grupo pirimidilo, un grupo tiazolilo, 
un grupo pirazolilo, un grupo fenilo, un grupo 1,2,4-tiadiazolilo, un 1 ,3-oxazolilo 
y 1,2,4-oxadiazolilo, respectivamente opcionalmente al menos monosustituido, 
un grupo furilo, que es al menos monosustituido por uno o mas sustituyentes 
independientemente seleccionados del .grupo consistente en un radical alquilo 
C1.5. que puede ser al menos parcialmente fluorado o dorado, un fenilo 
opcionalmente al menos monosustituido y un grupo (C=0)-O-Ci. 5 -alquilo, 
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un grupo NR 16 R 17 , 
un grupo COR 18 , 

o un radical fenilo, que es al menos monosustituido por uno de los 
sustituyentes seleccionados del grupo consistente en: 

2,2,2,-Trifluoroetoxi-, C 2 -6-Alquenil-, 1,3-Dihidro-1-oxo-2H-isoindol-2-il- f N- 
Ftalimidinil-, [(2-cloro-1 ,3-tiazol-5-il)-metoxi, 5-Etil-2-metil-3-furoato, Cn- 2 cr 
alquilo, 1 ,3-Dioxo-2-azaspiro[4,4]non-2-il-, pjrazolilo, (1 ,3-oxazol-5-il)-, (5-Metil- 
1 ,3,4-oxadiazol-2-il)- t difluorometoxi, diclorometoxi, 1-pirrolidinllsulfonilo, 
morfolinsulfonilo, 2-metil-4-pirimidinilo, un grupo fenoxi, que es al menos 
monosustituido por Ci. 5 -alcoxi, un grupo fenilo, que es al menos 
monosustituido por uno de los sustituyentes seleccionados del grupo 
consistente en nitro, C^-alcoxi.-F, CI, Br, alquilodis ah menos parcialmente' 
fluorado, Ci.5-alquilo-al. memjsparcialrnente-cloradd-;' [(2-Clo'rb^1,'3-tfazol-5-il)- ' 
metoxi]-, -(C=0)-H y -(C=0)-Ci. 5 -alquilo, un grupo piridinilo, que es al menos 
monosustituido por Ci. 5 -alcoxi, un grupo piridiniloxi, que es al menos 
monosustituido por Ci- 5 -alcoxi, un grupo fenoxi, que es al menos disustituido y 
un grupo piridiniloxi, que es al menos disustituido, 

mas preferiblemente W representa un grupo seleecionado del grupo 
consistente en 5-Dimetilamino-1 naftil, 2-Acetamido-4-metil-5-tiazolil-, 
Trifluorometil-, Triclorometil-, Isopropil-, Metil-, 2,2,2-Trifluoroetil-, Etil-, 
Hexadecil-, 2-Clordetil-, n-Propil-, 3-Cloro-Propil- t n-Butil-, Diclorometil-, 
Clorometil-, Dodecil-, 1-Octil-, 6-(p-toluidino)-2naftil-, 4,5-Dibromo-tiofen-2-il-, 
cloruro de benzoilo-2-il-, 1-Octadecil-, 4TBromo-2,5-dicloro-tiofen-3-il-, 2,5- 
Dicloro-tiofen-3-il-, 5-Cloro-tiofen-2-il-, 1-Decil-, 3,5-Dicloro-4-(2-cloro-4- 
nitrofenoxy)-fenil-, 2,3-Diclorotiofen-5-il, 3-Bromo-2-cloro-tiofen-5-il-, 3-Bromo- 
5-cloro-tiofen-2-il-, 2-(Benzoilaminometil)-tiofen-5-il-, 4-(Fenil-sulfonil)-ti6fen-2-il 
, 2-Fenil-sulfonil-tiofen-5-il-, 2-[1-Metil-5-(trifluorometil)pirazol-3-il]-tiofen-5-il-, 5 
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Cloro-1 ,3-dimetilopira2ol-4-i|., 3,5-Dimetilisoxa2ol-4-il- f 4-(2-Cloro-6-nitro- 
fenoxiHenil-, 4-(3-cloro-2-cianofenoxyHenjl, 2-(2,4-Diclorofenoxy)fenil-, 2,4- 
Dimetil-1 ,3-tiazol-5-il-, Metil-metano-sulfonil-, 2,5.Bi S .(2,2,2-trifIuoroetoxi).fenil- 
5-(Di-n-propilamino)-1 -naftil-, 2,2,5,7,8-Pentametil-croman-6-il-, 5-Cloro-4-nitro- 
tiofen-2-ii-, 2,1, 3-Ben20tiadia20l-4.il-, 1-Metil-imida 2 ol-4-il-, Benzofura2an-4-il- 
5-(lsoxa2ol-3-ilHiofen-2-il-, Vinil-fenil-4-il-, 5-Dicloro-metil-furan-2-il-, 5-Bromo^ 
tiofen-2-il-, 5-(4-Cloroben2oamidometil)-tiofen-2-il-, Diben2o[b,d]-furan-2-il- 5- 

Cloro-3-metilben20Ibl-tiofen-2.il-, 3-Metoxi-4-(metoxicarbonilHiofen-2-il- 5-[2- 
(Metiltio)-pirimidin-4-il-]-tiofen-2-il-, 4-Cloro-2,1 ,3-Ben2oxadia2ol-7-H-, 5-Cloro- 

2,1,3-Ben2oxadia2ol-4-il-,6-Cloro-imida2o(2,1-bHia2ol-5-il-, 3-Metil-ben2o[b]- 
t.ofeno-2-il-, 4-[[3-Cloro-5-(trifluorometil)-2-piridilf-fenil, 4-Metoxi-2,3,6- 
trimetilbenzoilo, 5-Cloro-1 -naftil-, 5-Cloro-2-naftil-, 9,10-Dibromoantracen-2-il- 
lsoquinolin-5-il-, 4'-Nitro-bifenil-4-il- t (1 ,3-Dihidro-1-oxo-2H-isoindol-2-il-)-4-fenH- 
, 5-(2-Metil-1 ,3-tia2ol-4-,IHiofen-2-il-, 5-(1 -Metil-3-(trifluorometil) P ira2ol-5-il-]- 
tiofen-2-il-, 5-[5-Trifluorometil)-isoxa2ol-3-il]-tiofen-2-il-, p-Dodecil-fenil-, 4-[(3- 

Cjano-4-metoxi.2- P iridinilo)oxi]-fenil-,4-(N-ftalimidinil)-fenil-^-,2,3,4-^^^^ 
2-(trifluoroacetil),isoquinolina^7-H», V2-DimetiHmida2ol-4*l- 7 2,2,4,6,7^ 
Pentametildihidrobenzofuran-5-il-, 4-Cloro-1 -naftil-, 2,5-Dicloro-4-nitro-tiofen-3- 
il-. 4-(4-Metoxi-fenoxi)-fenil-, [4-(3,5-Diclorofenoxy)fenil]-, [4-(3,4-diclorofenoxy)- 
fenil-, ^-(S.S^Bis-CtrifluorometilfenoxyJfenil-, 3-(2-Metoxi-fenoxi)-fenil- 3-(4- 
Metoxi-feni!)-fenil-, 3K4-Cloro-fenil)-fenil-, 3-(3,5-Dicloro-fenil)-fenil- 3-(3 4- 
Dicloro-feniO-fenil-, 3-(4-Fluorofenil)-fenil-, 3-[4-(Trifluorometil)-fenil]-fenil- 3- 
[3,5-Bis-(Trifluorometil)-fenil]-fenil-,4-(2-Metoxi-fenoxi)-fenil-, 4-(2-Metil-fenoxi)- 
fenil-, 4-(4-Metoxi-fenoxiHenil-, 4-(4-Clorofenil)-fenil-, 4-(3,5-Diclorofenil)-fenil- 
4-(3,4-Diclorofenil)-feniK 

4-[3,5-Bis-(Trifluorometil)-fenil]-fenil-, Ciclopropil-, 2-(2-Clorofenil)-2-feniletil- 2- 
(2-Trifluorometilfenil)-2-feniletil-, 5-[4-Ciano-1-metil-5-(metiltio)-1H-pira2ol-3-il- 
tiofeno-2-il-, 3-Ciano-2,4-bis-(2,2,2-trifIuorotoxi)-fenil-, 4-[(2-Cloro-1 ,3-tiazol-5- 
.l)-metoxi]-fenil-, 2-(1 ,3-Dioxo-1 ,3-dihidro-isoindol-2-il)-etil-, 5-lodo-1 -naftil-, Etil- 

2,5-dimetil-1-fenilopirrol-4-carboxilato-3-il-,Etil-2-metil-1,5-difenil-1H-pirro^^ 
carboxilato-4-il-,Etil-5-(4-clorofenil)-2-metil-3-furoato-4-il, Etil-5-(4-clorofenil)-2- 
metil-1-fenil-3-carboxilato-4-il-, Etil-2,5-dimetil-3-furoato-4-il-, 3-Cloro-4-(1 3- 
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dioxo-2-Azaspiro[4,4]non-2-il)-fenil-, Coumarin-6-il, 3-(4-Metoxi-fenoxi)-f©nil-, [3- 

3.4- Dicloro-fenoxy)]fenil-, [3-(3,4-Dicloro-fenoxy)-fenil-]-3,5-Bis- 
trifluorometilfenoxyfenil-, 2,2-Difeniletil-, 4-Fenil-5-(trifluorometil)-ti°fen-3-il-, 
Metil-4-fenil-5-(trifluorometil)-tiofen-2-carboxilato-3-il-, Metil-1 ,2,5-trimetilpirrol-3- 

5 carboxilato-4-il-, 4-Fluoro-1-naftil-, 5-Fluoro-3-metilbenzo[b]-tiofen-2-il-, Metil- 

2.5- dimetil-3-furoato-4-il-, Metil-2-furoato-5-il-, Metil-2-metil-3-furoato-5-il-, Metil- 
1 -metil-1 H-pirrol-2-carboxilato-5-il-, 2-(5-Cloro-1 ,2,4-tiadiazol-3-il)-tiofeno-5-il-, 

1 ,3,5-Trimetil-1 H-pirazol-4-il- f Pentafluoroetoxitetrafluoroetil-, 5-(5-lsoxacil)- 
tiofeno-2-il-, S-^-lsoxazol-il^-furil-, 5-Metil-2,1,3-benzotiadiazol-4-il-, 2,3- 

1 0 Dihidro-1 ,4-benzodioxine-6-il-, 4-Metil-1 -naftil-, 5-Metil-2-(trifluorometil)-3-furil-, 
2,3-Dihidrobenzo[b]furan-5-il-,. 1-Benzotiofen-3-il-, 4-Metil-3,4-dihidro-2H-1 ,4- 
Benzoxazin-7-il-, 5-Metil-1-fenil-1H-pirazol-4-il- f 6-Morfolin-3-piridinil-, 4-(1H- 
Pirazol-1-il)-fenil-, 6-Fenoxi-3-piridil-, 3,4-Dihidro-2H-1 ,5-benzodioxepin-7-il-, 5- 
(1 ,3^0xazol-5-il)-2-tienil-, 4-(1 ,3-Oxazol-5-il)-fenil-, 5-Metil-4-isoxazolil-, 2,1 ,3- 

15 Benzotiadiazol-5-il-, 5-Acetamido-1 -naftil-, 3-MetiI-8-quinoliriil-, 1 ,3-Benzotiazol- 
6-il-, 2-Morfolin-3-piridil-, 2,5-Dimetil-3-tienil-, 5-[5-(Clorometil)-1 ,2,4-oxadiazdF- 
3-il]-2-tienil-, Etil^3-[5-il-2-tienila]1-,2,4^Dxadiazt)l-5K;arbttx1latos 3-(5-Metil-1 ,3,4- 
oxadiazol-2-il)-fenil-, 4-(Difluorometoxi)-fenil-, 3-(Difluorometoxi)-fenil-, 2,2- 
Dimetil-6-cromanil-, Etil-3,5-dimetil-1 H-pirrol-2-carboxilato-4-il-, lmidazo[1 ,2- 

20 a]piridin-3-il-, 3.-(1 ,3-Oxazol-5-il)-fenil-, Etil-5-.[4-il)-fenil]-2-metil-3-furoato, 1- 
Pirrolidinilfenilsulfonil-, Metil-5-il-4-metil-2-tiofen-carboxilato, Metil-3-il-4- 
(isopropilsulfonil)-2-tipfeno, 7-Clorocromon-3-il-, 4'-Bromobifenil-4-il-, 4'- 
Acetilobifenil-4-il-, 4:-Bromo-2'-fluoro-bifenil-4-il-, 1-Metil-5-isatinil-, acido-2- 
. cloro-3-tipfencarboxilico-5-il-, 2-Metoxi-5-(N-ftalimidinil)-fenil-, 1 -Benzotiofen-2- 

25 . il-, Morfolinfenilsulfonil- y 3-(2-Metil-4-pirimidinil)-fenil- y R 1 -R 15 tienen la 

significaci6n indicada anteriormente. opcionalmente en forma de uno de sus 
estereoisdmeros, preferiblemehte enantiPmeros o diasteromeros, sus 
racematos o en forma de una mezcla de al menos dos de sus 
estereois6meros, preferiblemente enantiPmeros o diasterbmeros, en cualquier 

30 relacibn de mezcla, o sus sales correspondientes, o solvatos correspondientes. 
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Tambten preferidos son compuestos de f6rmula general (I), en los cuales R 10 
representa hidrtigeno, un radical alifatico C1-6 opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical 
cicloalifatico C3-C8 saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
5 monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo como 
miembro del anillo, que puede enlazarse vfa un grupo alquileno C^Ce 
opcionalmente al menos monosustituido, y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono o policiclicos opcionalmente al menos monosustituido, 
o un radical arilo o heteroarilo de 5 o 6 miembros opcionalmente al menos 
10 monosustituido, que puede enlazarse via un grupo alquileno Ci- 6 

opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono 0 policfclico opcionalmente al menos monosustituido, 

preferiblemente H, un radical alquilo C r 4 lineal o ramificado, ciclohexilo o un 
15 radical fenilo, 

m£s preferiblemente H f CHfe, C2H 5 :0 fenilo, T 

y R 1 -R 9 , R 12 -R 18 y W tienen la significaci6n indicada anteriormente, 
20 opcionalmente en forma de uno de sus estereoisomeros, preferiblemente 

enanti6meros o diasteromeros, sus racematos o en forma de una mezcla de al 
menos dos de sus estereoisomeros, preferiblemente enantiomeros o 
diasteromeros, en cualquier relacion de mezcla, o sus sales correspondientes, 
o solvatos correspondientes. 

25 

Tambien preferidos son compuestos de formula general (I), en los cuales R 11 
representa hidrogeno, un radical alifatico opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical 
cicloalifatico C 3 -Ca saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
30 monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo como 
miembro del anillo, que puede enlazarse via un grupo alquileno C r C6 
opcionalmente al menos monosustituido, y/o puede condensarse con un 
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sistema de anillos mono o policlclicos opcionalmente al menos monosustituido, 
o un radical arilo o heteroarilo de 5 o 6 miembros opcionalmente al menos 
monosustituido, que puede enlazarse vfa un grupo alquileno Ci_6 
opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con un 
5 sistema de anillos mono o policiclico opcionalmente al menos monosustituido, 

preferiblemente H, un radical alquilo d- 4 lineal o ramificado, ciclohexilo o un 
radical fenilo, mas preferiblemente H, CH 3 , C 2 H 5 o fenilo, 

10 y R 1 -R 10 , R 12 -R 18 y W tienen la significacion indicada anteriormente, 

opcionalmente en forma de uno de sus estereois6meros, preferiblemente 
enantiomeros o diaster6meros, sus racematos o en forma de una mezcla de al 
menos dos de sus estereois6meros, preferiblemente enantidmeros o 
diasteromeros, en cualquier relacion de mezcla, o sus sales correspondientes, 

15 o solvatos correspondientes. 

Tambien preferidos son-compuestosr de' formula gerieral^l J; en Wcuates R 12 " v 
representa un radical alifatico Ci. 6 opcionalmente al menos monosustituido, 
saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical cicloalifatico C 3 -C 8 

20 saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente 
conteniendo al menos un heteroatomo como miembro del anillo, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno C^Ce opcionalmente al menos 
monosustituido, y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono o 
policiclicos opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o 

25 heteroarilo de 5 o 6 miembros, al menos monosustituido, que puede enlazarse 
via un grupo alquileno C^e opcionalmente al menos monosustituido y/o puede 
condensarse con un sistema de anillos mono o policiclico opcionalmente al 
menos monosustituido, 

30 preferiblemente representa H, un radical alquilo C r4 , ciclohexilo o un radical 
fenilo, mas preferiblemente H, CH 3 , C 2 H 6 o fenilo, 
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y R 1 -R 11 , R 13 -R 18 y w tienen la significacion indicada anteriormente, 
opcionalmente en forma de uno de sus estereoisomeros, preferiblemente 
enantiomeros o diaster6meros, sus racematos o en forma de una mezcla de al 
menos dos de sus estereois6meros, preferiblemente enantl6meros o 
diaster6meros, en cualquier relacidn de mezcla, o sus sales correspondientes, 
o solvates correspondientes. 

Tambien preferidos son compuestos de formula general (I), en los cuales R 13 y 
R 14 son cada uno independientemente seleccionados del grupo consistente en 
hidrogeno, un radical alifatico C« opcionalmente al menos monosustituido, 
saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical cicloalifatico C 3 -C 8 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente 
conteniendo al menos un heteroatomo como miembro del anillo, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno C r C 6 opcionalmente al menos 
monosustituido, y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono o 
policiclicos.opcionalmente al menos monosustituido; &un radfcafarilo o 
heteroarilo, de 5 o 6 miembros. al menos monosustituido; que puedeVrilazarse- 
via un grupo alquileno opcionalmente al menos monosustituido y/o puede 
condensarse con un sistema de anillos mono o policiclico opcionalmente al 
menos monosustituido', 

preferiblemente son cada uno independientemente seleccionados del grupo 
consistente en H, un radical alquilo d- 4 lineal o ramificado, ciclohexilo y un 
radical fenilo, 



mas preferiblemente son cada uno independientemente seleccionados del 
grupo consistente en H, CH 3 , C 2 H 5 y fenilo, 

y R 1 -R 12 , R 15 -R 18 y w tienen la significacion indicada anteriormente, 
opcionalmente en forma de uno de sus estereois6meros, preferiblemente 
enantiomeros o diasteromeros, sus racematos o en forma de una mezcla de al 
menos dos de sus estereoisomeros, preferiblemente enantiomeros o 
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diaster6meros, en cualquier relaci6n de mezcla, o sus sales correspondientes, 
o solvatos correspondientes. 

Tambi6n preferidos son compuestos de f6rmula general (I), en los cuales R y 
R 14 junto con el atomo puente de nitr6geno forman un anillo heteroclclico de 5 
o 6 miembros saturado, insaturado o aromatico, que puede ser al menos 
monosustituido y/o contener al menos un heteroatomo mas como miembro del 
anillo, 

preferiblemente forman un grupo piperidina o morfolina no sustituido, 

y R 1 -R 12 , R 15 -R 18 y W tienen la significaci6n indicada anteriormente, 
opcionalmente en forma de uno de sus estereois6meros, preferiblemente 
enantidmeros o diasteromeros, sus racematos o en forma de una mezcla de al 
menos dos de sus estereoisomeros, preferiblemente enanti6meros o 
diaster6meros, en cualquier re!aci6n-de mezcla; ? o sus "Safes eorresfJondfentes, 
o solvates correspondientes. 

Tambien preferidos son compuestos de formula general (I), en los cuales R 15 
representa hidrogeno, un radical alifatico C^e opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado , un radical 
cicloalifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo como 
miembro del anillo, o un radical arilo o heteroarilo de 5 o 6 miembros, al menos 
monosustituido, que puede enlazarse via un grupo alquileno Ci. 6 
opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono o policlclico opcionalmente al menos monosustituido, 

preferiblemente representa H, un radical alquilo C1-4, ciclohexilo o un radical 
fenilo, 

mas preferiblemente representa H, CH 3 , C 2 H 5 o fenilo, 
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y R 1 -R 14 , R 16 a R 18 y W tienen la significaci6n indicada anteriormente, 
opcionalmente en forma de uno de sus estereoisomeros, preferiblemente 
enantidmeros o diasteromeros, sus racematos o en forma de una mezcla de al 
menos dos de sus estereoisdmeros, preferiblemente enantlomeros o 
diasteromeros, en cualquier relacidn de mezcla, o sus sales correspondientes, 
o solvatos correspondientes. 

Tambien preferidos son compuestos de f6rmula general (I), en los cuales R 16 
representa un radical alifatico d. 6 opcionalmente al menos monosustituido, 
saturado o insaturado, lineal o ramificado, 

preferiblemente un radical alquilo d-a lineal o ramificado, saturado, no 
sustituido, 



mas preferiblemente. un radical metilo,,: -. ... 

y R 1 -R 15 , R 17 , R 18 y w tienen la significacibn indicada anteriormente, 
opcionalmente en forma de uno de sus estereoisomeros, preferiblemente 
enantiomeros o diasteromeros, sus racematos o en forma de una mezcla de al 
menos dos de sus estereoisdmeros, preferiblemente enantibmeros o 
diasteromeros, en cualquier relacion de mezcla, o sus sales correspondientes, 
o solvatos correspondientes. 

Tambien preferidos son compuestos de f6rmula general (I), en los cuales R 17 
representa un radical alifatico d-e opcionalmente al menos monosustituido, 
saturado o insaturado, lineal o ramificado, 

preferiblemente un radical alquilo d.3 lineal o ramificado, saturado, no 
sustituido, 



mas preferiblemente un radical metilo, 
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y R 1 -R 16 , R 18 y W tienen la significacidn indicada anteriormente, opcionalmente 
en forma de uno de sus estereois6meros, preferiblemente enantiomeros o 
diaster6meros, sus racematos o en forma de una mezcla de al menos dos de 
sus estereoisomeros, preferiblemente enantidmeros o diasterdmeros, en 
cualquier relacion de mezcla, o sus sales correspondientes, o solvatos 
correspondlentes. 

Partlcularmente preferidos son compuestos de f6rmula general (I) 
seleccionados de la sigulente lista A: 



Lista A: 
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1 -[1 -(Naphthalene-2-sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1-[1-(Toluene-4-sulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1 ,4-dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2- 
one 



1- (1-Phenylmethanesulfonyl-piperidin- 
4-yl)-1 ,4-dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin- 

2- one 



1 -(1 -Benzenesulfonyl-piperidin^4-yl)-6- 

chloro-1,4-dihydro-benzo[d][r,3]6xazirr- 
2-one 



6-Chloro-1-[1-(to!uene-4-sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1-(1-phenylmethanesulfonyl- 
piperidin-4-yl)-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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6-Chloro-1 -[1 -(naphthalene-1 -sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1 -[1 -(naphthalene-2-sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1 -[1 -(5-chloro-3-methyl- 
benzo[b]thiophene-2-sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1 -[1 -(5-chloro-3-methyl- 
benzo[b]thiophene-2-sulfonyl)' 
• piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro-" ■'• - 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 _[1 ^(4-Acetyl-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



2-[4-(2-Oxo-4H-benzo[d][1 ,3]oxazin-1 - 
yl)-piperidine-1-sulfonyl]-benzonitrile 
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CH, 




1 : [1 -(2 ,4-Dimethyl-benzenesulfonyl )- 
piperidin-4-y|]-i ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 ;[1 -(4-Methoxy-benzenesulfonylV 
piperidin-4-y|]-i ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



4-(2-Oxo-4H-benzo[d][1 ,3]oxazin-1 -yl)- 
pipendine-1 -sulfonic acid 
dimethylamide 



1-[1-(2-Naphthalen-1-yl- 

ethanesulfonylj-piperidin^-ylj-i,^ 

dihydro-benzo[d][1,3J6xazin-2-one 





8-Methyl-1 -[1 -(thiophene-2-sulfonyl)- 
piperidin^4-y|]-i ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(4-Acetyl-benzenesulfonyl)- 

piperidin-4-yl]-8-methyl-1,4-dihydro- 

benzo[d][1,3]oxazin-2-one 
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CH, 




-vO" 




2-[4-(8-Methyl-2-oxo-4H- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-1 -yl)-piperidine-1- 

sulfonylj-benzonitrile 



1-[1-(2,4-Dimethyl-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-8-methyl-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(4-Methoxy-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-8-methyl-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




CH3 U 




4-(8-Methyl-2-oxo-4H- 
. benzo[d][1 ,3]oxazin-1-yl)-pip,.erid ine-f- 
sulfonic acid diethylamide - - =• 



8-Methyl-1 -[1 -(2-naphthalen-1 -yl- 
ethanesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 
dihydro-benzo[d][l ,3]oxazin-2-one 




4-(6-Chloro-2-oxo-4H- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-1 -yl)-piperidine-1 • 

sulfonic acid dimethylamide 
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2-[4-(2-Oxo-4H-benzo[d][1 ,3]oxazjn-1 • 
yl)-piperidine-1 -sulfonylj-benzoic acid 
methyl ester 



1 -[1 -(3-Trifluoromethyl- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 





o 



2-[4-(8-Methyl-2-oxo-4H- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-1 -yl)-piperidine-1 • 

sulfonyl]-benzoic acid methyl ester 



8-Methyl-1 -[1 -(3-trifluoromethyl- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1-,4- 

dihydro-benzo[d][1 t 3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(4-Acetyl-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-6-chloro-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



2-[4-(6-Chloro-2-oxo-4H- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-1 -yl)-piperidine-1 • 

sulfonyl]-benzonitrile 
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? 



XX 



Xt*i 



o r> VS 

W 5 ^ 




'r 




o 



6-Chloro-1 -[1 -(4-methoxy- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



2-[4-(6-Chloro-2-oxo-4H- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-1 -yl)-piperidine-1 
sulfonyl]-benzoic acid methyl ester 



6-Chlorc~1 -[1-(2,4-dimethyl- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 

dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1 -[1 -(3-trifluoromethyl- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 

dihydro-benzo[dl[1,3]oxazin-2-oneft 



1 -[1 -(5-Chloro-3-methyl- 
benzo[b]thiophene-2-sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-8-methyl-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 _{1 -[4-(4-Bromo-phenoxy>- 
benzenesulfonyl]-piperidin-4-yl}-8- 
methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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1 -[1 -(4-Fluoro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-8-methy1-1 ,4-dihydro- 
1 benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



%xy H xS 





8-Methy!-1-[1-(naphthalene-2-sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



8-MethyM -(1 -phenylmethanesulfonyl- 
piperidin-4-yl)-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(4-Bromo-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-6-chloro-1 ,4-dihydro- 
1 ? beozo[d][1 ,3]oxazin-2-pne - 



0 6-Chloro-1-[1-(4-methanesulfonyl- 
V ") benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-l,4- 

-2-one 



0 r^^ N Y\ dihydro-benzo[d][1,3]oxazin 




1 -[1 -(Butane- 1 -sulfonyl)-piperidin-4-yl]- 
6-chloro-1 ,4-dihydro 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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1 -[1 -(4-Bromo-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-8-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(4-Methanesulfonyl- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-8- 
methyl- 1 ,4-dihydro 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(Butane- 1 -sulfonyl)-piperidin-4-yl] 
8-methyM ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1-[1-(2-nitro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1 ,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one' " 



6-Chloro-1-[1-(3-nitro- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 

dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(Biphenyl-4-sulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-6-chloro-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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8-Methyl-1-[1-(2-nitro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1 ,4- 
dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



8-Methyl-1-[1-(3-nitro- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 

dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



1-[1-(Biphenyl-4-sulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-8-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



8-Methyl-1-[1-(4-nitro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-t74- • 
dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one ; 



6-Chloro-1-[1-(4-nitro- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 

dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 
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1 -(1 -Ethanesulfonyl-piperidin-4-yl)-1 ,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(Propane-1 -sulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1 ,4-dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2- 
one 



1-[1-(Propane-2-sulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1 ,4-dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2- 
one 



6-Chlordvl -(1 -ethanesalfonyWpiperidin- 
4-yl)-1 ,4-dihydro-benzo[d][1 ,3]6xazin- 
2-one 



6-Chloro-1 -[1 -(propane-1 -sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1 -[1 -(propane-2-sulfonyI)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



39 




6-Chloro-1 -[1 -(quinoline-8-sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




1 -[1 -(4-N'rtro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Methyl-1 -[1 -(quinoline-8-sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one=- . . 



6-MethyM -[1 -(2-naphthalen-1 -yl- 
ethanesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1 ,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Methyl-1 -[1 -(toluene-4-sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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CH, 



1 -[1 -(4-Fluoro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yI]-6-methyl-1 ,4-dihydro- 
1 benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



o 




ACT 



6-Methyl-1 -[1 -(naphthalene-1 -sulfonyl)- 
V^ 0v ) piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




CH, 




6-Methyl-1 -[1 -(naphthalene-2-sulfonyl)- 
( piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 

Y^n benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




1 -[1 -(5-Ch!oro-3-methyl- 
;benzo[b]thiophene-2=sulfonyl)- • 
. ch, y-°v piperidin-4-yl]-6-methyl-1 ,4-dihydro- 

M^fO^Q benzo[d][1,3Joxazin-2-one 



CH, 



K>+CTq 



6-Methyl-1-[1-(4-nitro- 
benzenesulfonyi)-piperidin-4-yI]-1,4- 
Y^°n dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



CH, 



1 -(1 -Benzenesulfonyl-piperidin-4-yl)-6- 
°V' 0 n ) . methyl-1 ,4-dihydro- 

/==\ o r~\*hl benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



CH, 
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1-[1-(4-Chloro-3-nltro- 




benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-6- 
methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(5-Dimethylamino-naphthalene-1 
sulfonyl)-piperidin-4-yl]-6-methyl-1 ,4- 
dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



1-[1-(4-Chloro-3-nitro- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-8- 
methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1-[1-(4-Chloro-3-nitro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4i 
. dihydro-benzo[d][1 ,3}oxazin^one 



■° o 
o=n' V' 0 \ 

a 



6-Chloro-1-[1-(4-chloro-3-nitro- 
o benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1 ,4- 

T ) dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1-[1-(5-dimethylamino- 
naphthalene-1-suifonyl)-piperidin-4-yl]- 
1 ,4-dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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1 .[1 -(4-Methoxy-2,3,6-trimethyl- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




1 -[1 -(4-Methoxy-2,3,6-trimethyl- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-8- 
methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 





6-Chloro-1-[1-(4-methoxy-2,3,6- 
trimethyl-benzenesulfonyl)-piperidin-4 
yl]-1 ,4-dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2- 
one 




1 -[1 -(4-Methoxy-2,3,6-trimethyl- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-6- 
methyl-1,4-dihydro-- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




1 -[1 -(2-Bromobenzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1-[1-(2-Bromo-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-8-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



Br 
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1 -[1 -(2-Bromo-benzenesulfonyl)- 

piperidin-4-yl]-6-chloro-1,4-dihydro- 

benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



*S^°s 1 "t 1 -( 2 -Bromo-benzenesulfonyl)- 

a^NA. P'Peridin-4-y|]-6-methyl-1 ,4-dihydro- 

(Q^ benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



CH, 

O ' 



, 6-Chloro-1-[l-(2,3-djchloro 
°k V ^ ^ r, ben2en esulfony!)-piperidin-4-yl]-1 4- 
a ^O XXX^ dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



Q p H 1 -(2,3-Dichloro-benzenesulfonyl)- 
VX^l iTV^ P'Perid«n-4-yl]-6-methyl-1 ,4-dihydro- 
O^JlyJ . benzo[d][.1,3]oxazin.2-one- . 



CI 



a 



1 -[1 -(2,4,5-Trichloro-benzenesulfonyl) 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



8-Methyl-1-[1-(2,4,5-trichloro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1 4- 
dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 
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6-Chloro-1 -[1-(2,4,5-trichloro- 
benzenesulfonyl)-pipericlin-4-yl]-1 ,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




6-MethyM -[1 -(2,4,5-trichloro- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 

dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(5-Bromo-2-methoxy- 




benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 
dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(5-Bromo-2-methoxy- 




benzenesulfonylj-piperidin^-yl]^- 
methyl-1 ,4-dihydro- - 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




1 -[1 -(5-Bromo-2-methoxy- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-6- 
chloro-1 ,4-dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin- 
2-one 



1 -[1 -(5-Bromo-2-methoxy- 
kc-q ca benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-6- 

iTY methyl-1,4-dihydro- 
\\ v ^X-n^S^ henzordiri.31oxazin 




benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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CH, 



1 -[1 -(2,6-Dimethoxy-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



H,C- 




1 -[1 -(2,6-Dimethoxy-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-8-methyl-1,4-dihydro 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



i 6-Chloro-1 -[1 -(2,6-dimethoxy- 




benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 
dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(2,6-Dimethoxy-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-6-methyl-1 ,4-dihydro^ 
benzo[d][1,3]oxazin-2-.one . . . 



1 -(1 -Pentamethylbenzenesulfonyl- 
piperidin-4-yl)-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




8-Methyl-1-(1- 

pentamethylbenzenesulfonyl-piperidin- 
4-yl)-1 ,4-dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin- 
2-one 
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6-Chloro-1-(1- 




pentamethylbenzenesulfonyl-piperidin- 
4-yl)-1 .4-dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin- 
2-one 



6-Methyl-1-(1- 

pentamethylbenzenesulfonyl-piperidin- 
4-yl)-1 ,4-dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin- 
2-one 




1 -{1 -[2-(2,2,2-Trifluoro-acetyl)-1 ,2,3,4- 
tetrahydro-isoquinoline-7-sulfonyl]- 
piperidin-4-yl}-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




8-Methyl-1 -{1 -[2-(2,2,2-trifluoro-acetyl)- 
- 1 ,2,3,4-tetrahydro-isoquinoline-7- 
sulfonyl]-piperidin^-yl}-1;4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 





6-Chloro-1 -{1 -[2-(2,2 I 2-trifluoro-acetyl)- 
1,2,3,4-tetrahydro-isoquinoline-7- 
sulfonyll-piperidin-^yl^l^-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




6-Methyl-1 -{1 -[2-(2,2,2«trifluoro-acetyl)- 
1,2,3 f 4-tetrahydro-isoquinoline-7- 
sulfonyl]-piperidin-4-yl}-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



o ' or 
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1-[1-(2-Methyl-5-nitro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



8-Methyl-1 -[1 -(2-methyl-5-nitro- 
benzenesulfonyl)-ptperidin-4-yl]-1 ,4- 
dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 




6-Chloro-1 -[1 -(2-methyl-5-nitro- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 

dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 




6-Methyl-1 -[1 -(2-methyl-5-nitro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yr|*1 ,4- 
-^ch, . dihydro-benzo[d][1,-3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(4-Bromo-2,5-difluoro- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 

dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



1 .[1 -(4-Bromo-2,5-difIuoro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-8- 
methyl-1 ,4-dihydro 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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1 -[1 -(4-Bromo-2,5-difluoro- 
°*/ ^ ^ .a benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-6- 

chloro-1,4-dihydro-benzo[d][1,3]oxazin- 
2-one 



1 -[1 -(4-Bromo-2,5-difI tierc- 
es/,? ^s^ch, benzenesulfonyl)-piperidin-4-yri-6- 

methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 .[1 -(4-Chloro-2,5-dimethyl- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1 ,4- 
dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(4-Chloro-2,5-dimethyl- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-ylJ-8- 
methyl-1 ,4-dihydro-. 



. °*/>v:. H A^ methyl-1 ,4-dihydro-.. -' 
^^JU benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 

6-Chloro-1 -[1 -(4-chloro-2,5-dimethyl- 
benzenesulfonyI)-piperidin-4-yl]-1,4- 
°*s°.>^ ^^-a dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 

H,C- 



1-[1-(4-Chloro-2 f 5-dimethyl- 
0 ^ ,p benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-6- 



cr 



_/-- N ^ ST - methyl-1 ,4-dihydro 
/*s**^J^J benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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1 -[1 -(4-Methoxy-benzenesulfonyl>- 

piperidin-4-yl]-6-methyl-1,4-dihydro- 

benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



1-[1-(4-lsopropyl-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-y|]-l ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(4-lsopropyl-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-y|]-8-methyl-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




to. 



CH, 




6-Chloro-1 -[1 -(4-isopropyl- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-ylJ-l 4- 
dihydro-ber>zo[d][1,3]oxazin-2-one- : 




1 -[1 -(4-lsopropyl-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-6-methyl-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(3-Chloro-4-f!uoro- 




benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-l 4- 
dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 
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1 -[1 -(3-Chloro-4-fluoro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-8- 
methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1 -[1 -(3-chloro-4-fluoro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(3-ChIoro-4-f!uoro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-6- 
methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




1 -[1 -(4-Bromo-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-6-methyM f 4-dihydro : 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one- 



6-MethyM-[1-(3-nitro- 
o benzenesulfonyl)-piperidin-4-yI]-1 ,4- 

ch, . . • dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Methyl-1 -[1 -(3-trifluoromethyl- 




benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 
dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 
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1-[1-(4-Trifluoromethoxy- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 
°*f ^ ^ d 'hydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



°?9 




1 -[1 -(2-Nitro-4-trifluoromethyl- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-l,4- 

dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



o '' 1 ~[1-(3-Fluoro-benzenesulfonyl)- 

*s* piperidin-4-yl]-1,4-dihydro- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



9 X W 



O 0 



1 -[1 -(2,4-Dichloro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d]p,3]oxazin-2-one:- - - 




^9 



1 -[1 -(2,4 ,6-Trimethyl-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(2-Trifluoromethyl- 




benzenesulfonylj-piperidin^-ylj-l^- 
dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 
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8-Methyl-1 -[1 -(4-trifluoromethoxy- 




benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



.o' 




€09 



o ,° 



8-Methyl-1 -[1 -(2-nitro-4-trifluoromethyl- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1.4- 

dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(3-Fluoro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-8-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(2,4-Dichloro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-8-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1,3]oxaz'm-2-one. •' . 



• •ft 

* • 

« « • * 



8-Methyl-1-[1-(2,4,6-trimethyl- 




benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 
dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 




8-Methyl-1 -[1 -(2-trifluoromethyl- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 

dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 
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1 -[1 -(4-Fluoro-benzenesulfonyl)- 
o N/ p piperidin-4-yl]-1,4-dihydro- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



cr 



1 -[1-(4-Bromo-benzenesulfonyl>- 
°*s° ^ ^\ piperidln-4-yl]-1 f 4-dihydro- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



cr o' 



o o 1-[1-(3-Nitro-benzenesulfonyl)- 
X Piperidin-4-yl]-1,4-dihydro- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -{1 -[4-(4-Bromo-phenoxy)- 
benzenesulfonyl]-piperidin-4-yl}-l ,4- 
"XX XX -X3 dihydro.-benzo[d3[1 ,3]oxazin-2-one 



cr o 




1-[1-(3-Methoxy-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(2-Nitro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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8-Methyl-1 -[1 -(toluene-4-sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -(1 -Benzenesulfonyl-piperidin-4-yl)-8- 




methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




1 -[1 -(3-Methoxy-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-8-methyl-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




1 -[1 -(2,4-DimethyI-benzenesulfonyl)- 
:piperidin-4-yl]-6-methyl-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 F 3]oxazin^2-one^ 



1 -{1 -[4-(4-Bromo-phenoxy)- 
(^Y*^*\ (TY^ benzenesulfonyl]-piperidin-4-yl}-6- 
. ^n-V methyl-1 ,4-dihydro- 

o^o^ benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-MethyM -[1 -(thiophene-2-sulfonyl)- 




piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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o o 1-[1-(Toluene-3-sulfonyl)-piperidin-4- 
^O* ' /\ ^ y']-1 ,4-dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2- 



P. .0 



1 -[1 -(5-Fluoro-2-methyl- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 
F ^j^ s ^i[^j^ jQj dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(4-lsopropoxy-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(3-Chloro-benzenesulfonyl)- 
Riperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 



^v^ s ^ M /\ -^ss - benzo[d][l,3]oxazin-2-one - 



1 -[1 -(3,4-Dimethoxy-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 



Vs jQf OsAP benzo[d][1,3]oxazin-2-one 




1 -(1 -Pentafluorobenzenesulfonyl- 
piperidin-4-yl)-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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X J-J 




8-Methyl-1 -[1 -(toluene-3-sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(5-Fluoro-2-methyl- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-8- 
methyl-1 ,4-dihydro- 
* benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(4-lsopropoxy-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yI]-8-methyl-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(3-Chloro-benzenesulfonyl)- 
S ^ N ^\ H 3 C \^*. piperidin-4-yl]-8-methyl-1,4-dihydro- 
1 JIJ benzo[d][1,3]oxazin-2-one* 





1 -[1 -(3,4-Dimethoxy-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-8-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



8-Methyl-1-(1- 

pentafluorobenzenesulfonyl-piperidin- 
4-yl)-1 ,4-dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin- 
2-one 
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c 













6-Methyl-1 -[1 -(toluene-3-sulfonyl)- 
- OM 3 piperidin-4-yl]-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



CH 3 rJ^rT 



O' 



1 -[1 -(5-Fluoro-2-methyl- 
F - s ^ /^/^ benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-6- 
YT Y\ jfT methyl-1,4-dihydro- 
^^-r H ^^r^r benzofdlM Sinva™. 



V 



n ch, ^^J^J benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



cr o' 



1 -[1 -(4-lsopropoxy-benzenesulfonyl)- 
o o Piperidin-4-yl]-6-methyl-1,4-dihydro- 
J^*^3^ XT 011 benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



V° CH. 



1-[1-(3-Chloro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-6-methyl-1 ,4-dihydro^ 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-bne - 



0 0 



1-[1-(3,4-Dimethoxy-benzenesulfonyl)- 
rf'W^ iTV^ P'Peridin-4-yl]-6-methyl-1,4-dihydro- 
. 0 XJ OVV benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



6-Methyl-1-(1- 

pentafluorobenzenesulfonyl-piperidin- 
4-yl)-1 ;4-dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin- 
2-one 
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4 



F -f- F 

F 



6-MethyM -[1 -(4-trifluoromethoxy- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yI]-1 ,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



0=N O nN/ 0 




xx£f 



°* *° CH 



6-Methyl-1 -[1 -(2-nitro-4-trifluoromethyl- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 

dihydro-benzo[d][l.,3]oxazin-2-one 



1-[1-(3-Fluoro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-6-methyl-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




1 -[1 -(2,4-Dichloro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-6-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one - 




6-Methyl-1 -[1 -(2,4 f 6-trimethyl- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1 ,4- 
. dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Methyl-1-[1-(2-trifluoromethyl- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 




dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



ET0005 



59 



,o 



1 -[1 -(3-Methoxy-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-6-methyl-1,4-dihydro- 
ch, benzo[d][1,3]oxazin-2-one 




6-Methyl-1-[1-(2-nitro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-l 4- 
dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



,o 




1 -[1 -(4-Acetyl-benzenesulfonyl)- 
s^™> P'Peridin-4-yl].6-methyl-1,4-dihydro- 
i ben 2o[d][1,3]oxazin-2-one 



CH, 




1 -[1 -(4-Methanesulfonyl- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4-yf]-6- 
methyl-1 ,4-dihydro- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



,? 6 "Methyl-1-(l-phenylmethanesulfonyl- 
«°f^ rY : P'Peridin-4-yl)-l,4-dihydro- 

OnAt benzo[d][1.,3]oxazin-2-one 




2-[4-(6-Methyl-2-oxc~4H- 

benzo[d][13]oxazin-1-yl)-piperidine-1. 
sulfonyl]-benzoic acid methyl ester 
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6-Methyl-1 -[1 -(2-oxo-2H-chromene-6- 
sulfonyl)-piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
<>*'? (^{^ benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




6-Chloro-1 -[1 -(4-fluoro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 
^ a dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 

6-Chloro-1 -[1 -(3,5-dichloro- 




benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1 f 4- 
dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



1 -{1 -[4-(4-Bromo-phenoxy)- 
r benzenescilfonyl]-piperidin-4-yl}-6- 
ch!oro-1 ,4-dihydro-benzo[d][1 ;3]oxazin- 
2-one 



6-Chloro-1 -[1 -(thiophene-2-sulfonyl)- 
0ft.// - piperidin-4-yl]-1,4-dihydro- 



8 



benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1 -[1 -(3-methoxy- 




benze nesu Ifonyl )-pi perid in-4-yl]-1 ,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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6-Chloro-1-[l-(2-oxo-2H-chromene-6- 
sulfonyl)-piperidin-4-y|]-i,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1 -[1 -(toluene-3-sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-i ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




■•i 6-Chloro-1 -[1 -(5-fluoro-2-methyl- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-y!]-l 4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




6-Chloro-1 -[1 -(4-isopropoxy- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yll-l 4- . 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one- 



6-Chloro-1-[1-(3-chloro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-y|]-i 4- 
dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



o. ,? 6-Chloro-1 -[1 -(3,4-dimethoxy- 

o-0 ^j^f d,h y dro " b enzo[d][1,3]oxazin-2-one 



CH, 



ET0005 




6-Chloro-1-(1- 

pentafluorobenzenesulfonyl-piperidin- 
4-yl)-1 ,4-dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin- 
2-one 



X 




cur 



F F 




6-Chloro-1 -[1 -(4-trifluoromethoxy- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1 f 4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2one 



6-Chloro-1 -[1 -(2-nitro-4-trifIuoromethyl- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin 



6-Chloro-1 -[1 -(3-fluoro- 
v benzenesulfonyl)-piperidih-4-yl]-1,4- 
dihydro-ber>zo[dH ; 1 ,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1 -[1 -(2,4-dichloro- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 

dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1 -[1 -(2,4,6-trimethyl- 
benzenesu!fonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 
d i hyd ro-benzo[d] [1 , 3]oxazi n-2-one 
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CyQ 




6-Chloro-1 -[1 -(2-trifluoromethyl- 
benzenesulfonyl)-pjperidin-4-yl]-l,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(2-Oxo-2H-ch>omene-6-sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-l ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(3,5-Dichloro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1-(5-Bromo-6-chloro-pyridine-3- 
V . sulfonyl)-piperidin-4-yl]-l,4-dihydro- 

/ "ni^^ J^j benzo[d][1,3]oxazin-2-one 

1 -[1 -(4-Chloro-benzenesulfonyl)- 
o^/P piperidin-4-yl]-l,4-dihydro- 
fl*l benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(2,5-Dichloro-benzenesulfonyl)- 
o^/O piperidin-4-yl]-1,4-dihydro- - 

benzo[d][1,3]oxazin-2- one- 
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a. V° 



«Pr9 




coo 



CI * ^ H 3 C. 



CI 



cr o 




°^o //0 ^ H,C. 



1 -[1 -(2,6-Dichloro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



8-Methyl-1 -[1 -(2-oxo-2H-chromene-6- 
sulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1-[1-(3,5-Dichloro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-8-methyl-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(2,5-Dichloro-benzenesulfonyl)- 
piperidin^-yll-S-methyl^M-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2Hone 



1 -[1 -(5-Bromo-6-chloro-pyridine-3- 
sulfonyl)-piperidin-4-yl]-8-methyl-1 ,4- 
dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(4-Chloro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-8-methyl-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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1 -[1 -(2,6-Dichloro-benzenesulfonyl)- 




piperidin-4-yl]-8-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1-[1-(Biphenyl-4-sulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1 ,4-dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2- 
one 



6-Chloro-1-[1-(2,5-dichloro- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 

dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



1-[1-(5-Bromo-6-chloro-pyridine-3- 
sulfonyl)-piperidM-yl]-6-cbloro-T,4- ; 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazm-2-on& 



6-Chloro-1 -[1 -(4-chloro- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 

dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1 -[1 -(2,6-dichloro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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1-[1-(Biphenyl-4-sulfonyl)-piperidin-4- 




yl]-6-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-qne 




2-[4-(6-Methyl-2-oxo-4H- 

benzo[d][1 , 3]oxazin-1 -yl)-piperidine-1 

sulfonyl]-benzonitrile 



-(2,5-Dichloro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-6-methyl-1 f 4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




1 -[1 -(5-Bromo-6-chloro-pyridine-3- 
. sulfonyl)-piperidin-4-yl]-6-methyM ,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



v 




1 -[1 -(4-Chloro-benzenesuIfonyl)- 
piperidin-4-yI]-6-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(2,6-Dichloro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-6-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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1 -[1 -(3,5-Dichloro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-6-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



6-MethyM -[1 -(1 -methyl-1 H-imidazole- 
4-sulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(5-Bromo-2,4-difluoro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-6- 
methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(4-Methanesulfonyl- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1 ,4- 
V° dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(1 -Methyl-1 H-imidazole-4- 
h,c^ ■ sulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4-dihydro- 

T V" s n—v ^> benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



^ XXX? 




1 -[1 -(5-Bromo-2,4-difluoro 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1 ,4- 
dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 
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rvV 



O x ,0 






1-[1-(6-Chloro-imidazo[2 f 1-b]thiazole- 
S-sulfonylJ-piperidin^-ylJ-l^dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(4-Ethyl-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-l ,4-dihydro- 
benzo[d][1 f 3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(Benzo[b]thiophene-3-sulfonyl)- 
pipertdin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1-[1-(6-Chloro-imidazo[2,1-b]thiazole- 
.5-sulfonyl)-piperidin-4-ylJ-8-methyl-1 f 4-' 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2^one. 



1 -[1 -(4-Ethyl-benzenesuIfonyl)- 
piperidin-4-yl]-8-methyl-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




1 -[1 -(Benzo[b]thiophene-3-sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-8-methyl-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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6-Chloro-1 -[1 -(6-chloro-imidazo[2,1 - 
«=\ % s <P b]thiazole-5-sulfonyl)-piperidin-4-yl]- 
*->^j£ t^J^ j0^ a 1.4-dihydro-benzo[dj[1,3]oxazin-2-one 

6-Chloro-1-[1-(4-ethyl- 
°* g *° benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1 ,4- 

vjO' CX jO^ dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




1 -[1 -(Benzo[b]thiophene-3-sulfonyl)- 
a piperidin-4-yl]-6-chloro-1 ,4-dihydro- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(6-Ch!oro-imidazo[2, 1 -b]thiazo!e- 
o vX ,o 5-sulfonyl)-piperidin-4-yl]-6-methyl-1 ,4- 



^ N -^ jO^ 0 ^ dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-onef 



1 -[1 -(4-Ethyl-benzenesulfonyl)- 
piperidin-^ylj-e-methyl-l^-dihydro- 
°X° cm. benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 

*ss xx xr 

1 -[1 -(Benzo[b]thiophene-3-sulfonyl)- 
o w o piperidin-4-yl]-6-methyl-1,4-dihydro- 
* ^ 5 ^ /CHj benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



S' 
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H,C-0 °s ,P 



0 CuO 



H,C 



.O 



°*N*' O sN ,0 



O-N V° 



..V 



H,C-0 © O 



H,C I J 



1-[1-(7-Chloro-benzo[1 ,2,5]oxadiazole- 
4-sulfonyl)-piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(2-Methoxy-4-methyl- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 

dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



3-{4-[4-(2-Oxo-4H-benzo[d][1,3]oxazin- 
1-yl)-piperidine-1-sulfonyl]-phenyl}- 
propionic acid methyl ester 



1 -[1 -(2,4-Dinitro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]=1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1,3]oxazin-2-one - 



1-[1 -(7-Chldro-benzo[1 ,2,5]oxadiazole- 
4-sulfonyl)-piperidin-4-yl]-8-methyl-1,4- 
dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(2-Methoxy-4-methyl- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-8- 
methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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H.C 



3-{4-[4-(8-Methyl-2-oxo-4H- 
ben2o[d]t1,3]oxa2in-1-y|).piperidine-1. 
sulfonyQ-phenyl}-propionic acid methyl 

60X61 



o< t V 



1-[1-(2,4-Dinitro-ben2enesulfonyl)- 

piperidin-4-yl]-8-methyl-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




CH," 



1 -[1 -(7-Chloro-benzo[1 ,2,5]oxadiazole- 
4 : sulfonyl)-piperidin^-y|].6-methyl-1,4- 
d.hydro-benzo[d][l,3]oxazin-2-one 



H,C-o 0. .O 



H.C 




XX 




1 -[1 -(2-Methoxy-4-methyl- 

oh, benzenesulfonyl)-piperidin-4-yll-6- 
methyl-1,4-dihydro- . 

benzo[d][T,3]oxazrn-2-one 



3-{4-[4-(6-Methyl-2-oxo-4H- 
benzo[d][1 3]oxazin-1-y|)- P iperidine-1- 

sulfonyl]-phenyl}.propionic acid methyl 
6sx©r 



H1-(2^-Dmitro-benzenesulfonyl)- 
°*rf o nV ,0 piperidin-4-yl]-6-methyl-1 ,4-dihydro- 

» 3 ch, benzo[d][1,3]oxazin-2-one 
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6-Chloro-1 -[1 -(7-chloro- 
benzo[1 ,2,5]oxadiazole-4-sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1 -[1 -(2-methoxy-4-methyl- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-l,4- 
dihydro-benzo[d][1,3]oxazin-2-one 




3-{4-[4-(6-Chloro-2-oxo-4H- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-1 -yl)-piperidine-1- 
sulfonyl]-phenyl}-propionic acid methyl 
ester 




6-Chloro-1-[1-(2,4-dinitro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazrn-2K>ne 



6-Chloro-1-[1-(1-methy!-1H-imidazole- 
4-sulfonyl)-piperidin-4-yl]-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




1- [1-(5-Bromo-2,4-difluoro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4-yl]-6- 
chloro-1 ,4-dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin- 

2- one 
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V 



Br 1 J 




v 



Q 



X 





V 



8-Methyl-l.[i. (1 . methy| . 1H . 
benzofd][l,3]oxazin-2-one 



1-f1-(5-Bromo-2,4-difIuoro- 

methyl-1,4-dihydro- 
benzofd][1 ,3]oxazin-2-one 



1 : f1-Benzofb]thiophene-2-sulfonyl). 

p.pend.n^-yfj^. me thyl-i,4.dihydra. 
benzo[dJ[1 f 3]oxazin-2.on; V 



1 : [1-(Benzo[b]thiophene-2-sulfonvlV 
P'Pendin-4-yiM ,4-dihydro- 

benzofdJ[1,3Joxazin-2-one- ' 



1 : f1-(Benzofb]thiophene-2-sulfonvD- 
p.per.din-4-ylJ-6-chloro-1 ,4-dS? 
benzo[d][l,3]oxazin-2-one 



1 : f1-(BenzofbJthiophene-2-sulfonvl). 
oenzofdjfl ,3]oxazin-2-one 
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? o. 




1-[1-(2,5-Difluoro- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1-[1-(2,5-Difluoro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-8-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Chioro-1 -[1 -(2,5-difluoro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




1-[1-(2,5-DjfIuoro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-6-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1,3]oxazin-2-one 



cr 




1 -[1 -(4-Chloro-2,5-difluoro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(4-Chloro-2,5-difluoro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-8-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



75 




6-Chloro-Hl-(4-chloro-2,5- 
difluoro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-l ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(4-Chloro-2,5-difluoro- 
ch, b enzenesulfonyl)-piperidin-4- 

yl]-6-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




o o 



1-[1-(2,4,5-Trifluoro- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



8-Methyl-1 -[1 -(2,4,5-trifIuoro- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1,4-dihydro- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one- ■ 



6-Chloro-1-[1-(2,4,5-trifluoro- 
Cl be nzenesulfonyl)-piperidin-4- 

yl]-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Methyl-1 -[ 1 -(2,4,5-trifluoro- 

S**S CHl benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
j\ J yl]-1.4-dihydro- 

<fj b enzo[d][1,3]oxazin-2-one 
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ho o o 1-[1-(3,5-Dichloro-2-hydroxy- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3Joxazin-2-one 





1-[1-(2,6-Difluoro- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1 ,4-dihydro- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1-[1-(2,6-Difluoro- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-8-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzofd][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1-[1 -(2,6-difluoro- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4- 

yl]-1,4-dihydro- 

benzo[d]f1,3]oxazin-2-one »" 



1-[1-(2,6-Difluoro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-6-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(5-Chloro-2 t 4-dif1uoro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



ET0005 



77 



poop 



CI 



F °vv° 



1 -[1 -(5-Chloro-2,4-difIuoro- 
ben2enesulfonyl)-pjperidin-4- 
yl]-8-methyl-l ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1-f1-(5-chloro-2,4- 
difluoro-benzenesulfonyl). 
piperidin-4-yl]-i ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



purr 



1 -[1 -(5-Chloro-2,4-difluoro- 
benzenesulfonyl).piperidin-4- 
yl]-6-methyl-l ,4-dihydro- 
benzo[dJ[1 .3]oxazin-2-one 






1-[1-(2-Chloro- 

benzenesulfonyl)-pi P eridin-4- 
yl]-1,4-dihydro- 

benzo[d][1 ,3Jo»zWE-©ne 



1-[1-(2-Chloro- 

ben Z enesulfonyl).piperidin-4- 
yl]-8-methyl-l,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1-[l-(2-chloro- 

benzenesulfonyl)-pi P eridin-4- 
yl]-1,4-dihydro- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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1-[1-(2-Chloro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4 
yl]-6-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1-[1 -(2-naphthalen- 
1 -yl-ethanesulfonyl)-piperidin- 
4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Bromo-1-[1-(4-bromo- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Bromo-1-[1 -(toluene-4- 
sulfonyl)-piperidin-4-yl]-1 ,4- 
dihydro-benzo[dJ[1 ,3]oxazin- 
2-one- 



6-Bromo-1 -[1 -(2,4-dimethyl- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-i ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Bromo-1-[1-(2-naphthalen- 
1 -yl-ethanesulfonyl)-piperidin- 
4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



ET0005 



79 




Br 



6-Bromo-1-[i.( qulno ,i ne . 8 _ 
sulfonyl)-pi P eridin-4-yn-l 4- 

d.hydro-ben2o[dJ[1,3]oxakin- 
2-one " 




6-Bromo-1-[l-(5-chloro-3- 

methyl-benzo[b]thiophene-2- 
sulfonyl)-piperidin-4.yn.i 4. 

dihydro-benzofdjfl.ajoxakin- 



6-Bromo-1-[i>(3-nitro- 

wn n , 2 !'L e f U ' fony,) -P | P erid »'n-4- 
ylJ-1,4-dihydro- 

benzo[dJ[1 ,3Joxa2in-2-one 



6-Bromo-1 -[1 -(naphthalene-1 ■ 

sulfonyl)-piperidin-4-yn-i 4- 

d.hydro-ben2o[d][1 ,3Joxazin- 
2-one 



K A XT su|fonyl)-p,peridin-4-y|].i i4 . 
^^VY d,h y dro - be n2ofd][1 f3 ]oxa2in- 



1 -(1 -Benzenesulfonyl- 
P!P erid in-4-yl)-6-bromo-1, 4 . 

-<3 o^xx . 2 d re ro - ben2otd)[1 ' 3 ^- 
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6-Bromo-1 -{1 -[4-(4-bromo- 
phenoxy)-benzenesulfonyl]- 
piperidin-4-yl}-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Bromo-1-[1 -(thiophene-2- 
sulfonyl)-piperidin-4-yl]-1 ,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin- 
2-one 



6-Bromo-1 -[1 -(2-methyl-5- 
nitro-benzenesulfonylj- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




:o<xr 



6-Bromo-1 -[1 -(4-bromo-2,5- 
difluoro-benzenesulfonyl)-' - 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazih-2-one" 



6-Bromo-1 -[1 -(toluene-3- 
sulfonyl)-piperidin-4-yl]-1 ,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin- 
2-one 



6-Bromo-1 -[1 -(5-fiuoro-2- 
0 o methyl-benzenesulfonyl)- 
-^Xn^ (T**f BT piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 

"0^»?^ nX J benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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6-Bromo-1 -[1 -(4-isopropoxy- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1,4-dihydro- 

ben2ofd]f1,3]oxa2in-2 -one 



6-Bromo-1-[1-(3-chloro- 

benzenesu!fonyl)-pjperidin-4- 
yl]-1.4-dihydro- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Bromo-1-[l-(3,4-dimethoxy- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1.4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Bromo-1-(T- 

pentafluorobenzenesulfonyl- 
piperidin-4-yl)-i ,4-dihydro- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-2one 




6-Bromo-1-[l.(4-chloro-2,5- 
dimethyl-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-l ,4-dihydro- 
benzo[d][1,3]oxazin-2 -one 




6-Bromo-1-[l -(3-methoxy- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
ylH, 4-dihydro- 

benzo[d][1,3]oxazin -2-one 
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6-Bromo-1-[1-(4-isopropyl- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 

t XX-V yl>1 >4 " dihydro " 



T J benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



cr o 



cr o- 



6-Bromo-1 -[1 -(4-fluoro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 



%t x^< Br yl]-1 ,4-dihydro- 

X^y^ N benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



0*//° .Br 



6-Bromo-1-[1-(3-chloro-4- 
fluoro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




6-Bromo-1-(i- 

pentamethylbenzenesulfonyl- 
piperidin-4-yl)-1 ,4-dihydro 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



.o" 



6-Bromo-1 -[1 -(2-nitro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 



0 *n* ^^ Br yl]-1,4-dihydro- 

>Y > J-J benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 

6-Bromo-1-[1-(4-chloro-3- 

°* 8 <f . /^s Br nitro-benzenesulfonyl)- 

piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



ET0005 




6-Bromo-1-[1-(5- 

dimethylamino-naphthalene- 

1- sulfonyl>pjperidin-4-y|]-i ,4- 
dihydro-benzo[d][l ,3]oxazin- 

2- one 




6-Bromo-1-[1 -(4-nitro- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1,4-dihydro- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1-[1-(4-Acetyl- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-6-bromo-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Bromo-1-[1-(4- 
methanesulfonyl- . 

benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1 ,4-dihydro- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 ~[1-(Biphenyl-4-sulfonyl)- 
piperidin-4-y|]-6-bromo-1 ,4- 
. dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin- 
2-one 



6-Bromo-1-(1- 

phenylmethanesulfonyl- 
piperidin-4-y|)-i ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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"XXX. 





POC 




6 



6-Bromo-1 «[1 -(2,5-dimethoxy- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1,4-dihydro 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Bromo-1-{1-[2-(2,2,2- 
trifluoroacetyl)-1 ,2,3,4- 
tetrahydro-isoquinoIine-7- 
sulfonyl]-piperidin-4-yl}-1 ,4- 
dihydro-benzo[d][1 ,3]oxazin- 
2-one 

6-Bromo-1 -[1 -(2, 3-dichloro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Bromo-1-[1-(2,4,5-trichloro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 i3]oxazin-2-one ; 



6-Bromo-1 -[1 -(5-bromo-2- 
methoxy-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxaziiv2-one 



6-Bromo-1-[1-(4- 
trifluoromethoxy- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1 ,4-dihydro 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



ET0005- 
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"XXX f:Bromo-1-[1-(2-nitro-4- 
f 0 trifluoromethyl- 

O b ( f n /enesulfonyl).piperidin-4. 
oJL^ f yl]-1,4-dihydro- 

benzo[d]f 1 ,3]oxazin-2-one 



^YY"? 6 "Bromo-1-[1-(3-fluoro- 
\**SAo benzenesulfonyl)-pjperidi n -4- 






ylJ-1.4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3Joxazin-2-one 



6-Bromo-1-[1-(2,4-dichloro- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1,4-dihydro- 

benzo[d][1,3]oxazin-2 -one 



YYjL 6-Bromo-1 -[1 -(2,4,6-trimethyl- 

^^f^o benzenesulfonyl)-pi P eridin-4- 

f\ yl]-1 ,4-dihydro- 

VV' benzo[d][l,3]oxazin-2-orie 



6-Bromo-1-[1-(2- 
trifluoromethyl- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1 ,4-dihydro- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Bromo-1-[1-(2-bromo- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1,4-dihydro- 

benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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N ,CI 




OH 



CI 




6-B romo-1 -[1 -(4-methoxy- 
2,3,6-trimethyi- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(3, 5-Dichloro-4-hydroxy- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(3 f 5-Dichloro-4-hydroxy- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-8-methyM ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Chloro-1 -[1 -(3,5-dichIoro-4- 
hydroxy-berczenesulfonyl)- 
piperidin-4-yI]^1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



1 -[1 -(3,5-Dichloro-4-hydroxy- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-6-methyl-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Bromo-1 -[1 -(3,5-dich1oro-4- 
hydroxy-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 t 3]oxazin-2-one 
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° YY"t 6-Chloro-1 -[1 -(3,5-dichloro-2- 

^AAo hydroxy-benzenesulfonyl)- 

.A piperidin-4-yl]-l,4-dihydro- 

V « benzo ^][1.3]oxa2in-2-one 



6-Bromo-1-[1-(3,5-dichloro-2- 
hydroxy-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-y(]-l ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 




2-[4-(6-Bromo-2-oxo-4H- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-1-yl)- 
piperidine-1 -sulfonyl]- 
benzonitrile 



6-Bromo-1 -[1 -(4-methoxy- 

benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1,4-dihydro- 

benzo[d][1,3]oxazin-2-one . 




2-[4-(6-Bromc~2-oxo-4H- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-1 -yl)- 
piperidine-1 -sulfonylj-benzoic 
acid methyl ester 




6-Bromo-1 -[1 -(2-OXO-2H- 
chromene-6-sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-i ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 
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6-Bromo-1 -[1 -(3,5-dichloro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4 
yl]-1 ,4-dihydro 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Bromo-1-[1-(2,5-dichloro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4- 
yl]-1,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Bromo-1-[1-(5-bromo-6- 
chloro-pyridine-3-sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-B romo-1 -[1 -(4-chloro- 
benzenesulfonyf)-pipeFidin-4- 
yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ;3]oxazirr-2-one 



6-Bromo-1-[1-(2 t 6Mjichloro- 
benzenesulfonyl)-piperidin-4 
yl]-1 ,4-d i hydro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-one 



6-Bromo-1 -[1 -(1 -methyl-1 H- 
imidazole-4-sulfonyl)- 
piperidin-4-yl]-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 f 3]oxazin«2-one 



CH, 
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6-Bromo-1 -[1 -(5-bromo-2,4- 
difluoro-benzenesulfonyl)- 
piperidin-4-yl+-1 ,4-dihydro- 
benzo[d][1 ,3]oxacin-2-one 



Mas particularmente preferidos son compuestos de fdrmula general (I) 
seleccionados del grupo consistente en: 

5 

1 -[1 K5-Cloro-3-metil-ben2o[b]tiofenil-2-sulfonii)-piperidin-4-il]-1 ,4-dihidro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-ona, 

1-[1-(5-Dimetilamino-naftiM-sufo^ 
1 0 benzo[d][1 ,3]oxazin-2-ona, 

1-[1-(5-Dimetilamino-naftil-1-sulfon^ 
benzo[d][1 ,3]oxazh>2-onar, 

15 y sus sales correspondientes, y solvatos correspondientes. 

En otro aspecto, la presente invencion tambien aporta un proceso para la 
preparacion de compuestos sulfonamfdicos derivados de benzoxazinona de 
formula general (I), en los cuales R 1 -R 9 yW tienen la significaci6n indicada 
20 anteriormente, que comprende la reacci6n de al menos un compuesto 

piperidmico de f6rmula general (II) y/o una de sus sales correspondientes, 
preferiblemente un clorhidrato, 
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(ID 

en la cual R 1 a R 9 tienen la significacidn indicada anteriormente, con al menos 
un compuesto de fdrmula general (III), 

O 

ll/C. 

w^S> 

(III) 

en la cual W tiene la significacidn indicada anteriormente, en un medio de 
reacci6n adecuado, opcionalmente en presencia de al menos una base y/o al 
menos un agente auxiliar, para dar un compuesto de f6rmula general (I). 

Los medios de reacci6n adecuados son por ejemplo disolventes organicos, 
entre los que se incluyen eteres, preferiblemente dietil eter, dioxano, 
tetrahidrofurano, dimetil glicol eter, o alcoboles, por ejemplo metanol, etanol, 
propanol, isopropanol, butanol, isobutanol, tert-butanol, o hidrocarburos 
preferiblemente b^nceno, tolueno, xileno, hexano, ciclohexano, eter de 
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petr6leo o hidrocarburos halogenados; por ejemplo diclorometano, ^™ 
triclorometano, tetraclorometano, dicloroetileno, tricloroetileno, clorobenzeno 
o/y otros disolventes , preferiblemente acetato de etilo-, trietilamina* piridina, 
dimetilsulf6xido, dimetilformamida, hexametilfosforamida, acetonitrilo, acetona 
o nitrometano. Tambten pueden utilizarse mezclas de los disolventes 
mencionados 

Las bases que pueden utilizarse para el proceso, de acuerdo con la presente 
invencion, son en general bases organicas o inorg£nicas, preferiblemente 
hidr6xidos de metales alcalinos, por ejemplo hidr6xido sodico o hidr6xido 
potasico, o de otros metales como el hidr6xido de bario o diferentes 
carbonatos, preferiblemente carbonato potasico, carbonato sodico, carbonato 
de calcio,o hidrogenocarbonatos preferiblemente hidrogeno carbonato 
potasico, hidrogeno carbonato sodico o alc6xidos, por ejemplo met6xido sodico, 
metoxido potasico, et6xido s6dico f o tert-but6xido potasico, o aminas 
organicas, preferiblemente trietilamina, diisopropiletilamina o heterociclos, por 
ejemplo 1 1 4-diazabiciclo[2.2.2]octano,'1 ^-diazabiciclolS^'.OJundec-Z-eno, "\ 
piridina, diamino piridina/ dimettlaminopirkftha, metilpiperidina o morfolina. 
Tambten pueden utilizarse mezclas de las bases mencionadas. 

Durante las reacciones sint6ticas descritas anteriormente o durante la 
preparaci6n de los compuestos de f6rmulas generates (II) o (III), puede ser 
necesario y/o deseable proteger los grupos sensibles o los reactivos. Esto 
puede realizarse utilizando grupos protectores convencionales como los 
descritos en la literatura [Protective Groups in Organic Chemistry, ed. J. F.W. 
McOmie, Plenum Press, 1973; T.W. Greene & P.G.M.Wuts, Protective Groups 
in Organic Chemistry, John Wiley & sons, 1991]. Esta descripcibn bibliografica 
se incorpora aq.ui como referencia y forma parte la divulgaci6n. Los grupos 
protectores tambien pueden eliminarse convenientemente con medios bien 
conocidos en el estado de la tecnica. 
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Los compuestos de f6rmulas generales (II) y (III) estan disponibles 
comercialmente o pueden producirse con metodos conocidos en el estado de 
la tecnica. La reaccibn de compuestos de fbrmulas generales (II) y (III) para 
obtener compuestos sulfonamldicos derivados de benzoxazinona de fdrmula 
general (I) tambien puede conseguirse con metodos convenclonales en el 
estado de la tecnica. 

Las benzoxazinonas sustituidas de f6rmula general (II) donde R 5 representa H, 
han sido sintetizadas preferentemente a partir de los acidos antranflicos 
sustituidos o sus esteres por reducci6n a los correspondlentes alcoholes 
benzllicos ( ver Esquema 1 , Metodo A). Por amlnaci6n reductora con la 1-Boc-4- 
piperidona ,se introduce la Boc-piperidina. La formacibn del anillo de 
benzoxazinona se produce por ciclaci6n con trifosgeno, un tratamiento en 
medio acido permite la desproteccion de la piperidina, segun metodo descrito 
P.D.Williams et al. , J.Med.Chem., 1995, 38, 4634 y posteriormente I.M.Bell et al., 
J.Med.Chem., 1998 ,41 ,2146 , que se incorporan aquf como referencias y forman 
parte de su divulgaci6n. Estas- benzoxazinonas sustituidas- (II)- nos- permiterr 
obtener los compuestos de formula general (I), por reacci6n de un cloruro de 
acido sulfonico sustituido de fbrmula general (III). 

Por reduccion de las cetonas correspondientes via metodos convencionales 
conocidos en el estado de la tecnica , por ejemplo por reducclbn con 
borohidruro s6dico ( ver esquema 1, metodo B, R 5 = Z ) pueden obtenerse 
compuestos sulfonamldicos derivados de benzoxazinona de fbrmula general 
(I), donde R5 representa un radical alifatico, lineal o ramificado, saturado o 
insaturado, opcionalmente al menos mono sustituido, opcionalmente pude 
contener como mlnimo un heteroatomo formando parte de un anillo 
cicloalifatico opcionalmente al menos mono sustituido (designado por Z en el 
metodo B ). 

Los respectivos reactivos usados en dicho proceso para la preparacidn de 
compuestos sulfonamldicos derivados de benzoxazinona de fdrmula general (I) 
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estan disponibles comercialmente o pueden obtenerse por metodos conocid 
en estado de la tecnica. 



Esquema 1: 




w 

CO (ID 

La presente invencibn proporciona igualmente un proceso para la preparaci6n de 
sales de compuestos sulfonamidicos derivados de benzoxazinona de formula general 
(I), en el cual al menos un compuesto de formula general (I) que tenga al menos un 
grupo basico se hace reaccionar con un £cido org£nico y/o mineral, preferiblemente 
en presencia de un medio de reaccidn adecuado. Medios de reaccitin adecuados son, 
por ejemplo, los facilitados anteriormente. Acidos minerales adecuados son por 
ejemplo los Scidos clorhidrico, bromhidrico, fosforico, sulfurico y nitrico; acidos 
org^nicos adecuados son por ejemplo los Scidos cftrico, maleico, fumarico, tart£rico o 
sus derivados, £cido p-toluensulfonico, acido metansulfonico o &cido canforsulfonico. 
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La presente invenci6n proporciona igualmente un proceso para la preparation 
de sales de compuestos sulfonamidicos derivados de benzoxazinona de 
formula general (I), en el cual al menos un compuesto de formula general (I) 
que tenga al menos un grupo acido se hace reaccionar con una o mas bases 
adecuadas, preferiblemente en presencia de un medio de reacci6n adecuado. 
Bases adecuadas son por ejemplo hidroxidos, carbonatos, hidrogeno 
carbonatos o alc6xidos, que incluyen cationes adecuados, derivados por 
ejemplo de metales alcalinos, metales alcalinoterreos o cationes orgdnicos, por 
ejemplo [NH n R 4 . n ] + , en las cuales n es 0, 1, 2, 3 o 4 y R representa un radical 
alquilo C1-4 ramificado o lineal. Medios de reaction adecuados son, por 
ejemplo, los indicados anteriormente. 

Los solvatos, preferiblemente hidratos, de los compuestos sulfonamidicos 
derivados de benzoxazinona de formula general (I), o las sales 
correspondientes, tambien pueden ser obtenidos por m6todos convencionales 
conocidos en el estado deJa tefcnfca;; * * - 

Si los compuestos derivados de benzoxazinona de f6rmula general (I) se 
obtienen en forma de mezcla de estereojsomeros, particularmente 
enantiomeros o diasteromeros, dichas mezclas pueden separarse mediante 
metodos convencionales conocidos en el arte de la t6cnica, por ejemplo 
metodos cromatograficos o cristalizacion con agentes quirales. 

La purificacion y el aislamiento de los compuestos sulfonamidicos derivados de 
benzoxazinona de formula general (I) o su estereois6mero correspondiente, o 
sal, o solvate? respectivamente, si es necesario, pueden realizarse mediante 
m6todos convencionales conocidos en el estado de la t6cnica, por ejemplo 
metodos cromatograficos o recristalizacion. 
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Los compuestos sulfonamldicos derivados de benzoxazinona de f6rmula 
general (I), sus estereois6meros, las sales correspondientes y los solvatos 
correspondientes son toxicologicamente aceptables y son por tanto adecuados 
como principios activos farmaceuticos para la preparaci6n de medicamentos. 

5 

Por tanto, la presente invenci6n tambien proporciona un medicamento que 

comprende al menos un compuesto sulfonamfdico derivado de benzoxazinona .—• 

• • ■ < 

de formula general (I), opcionalmente en forma de uno de sus 
estereoisomeros, preferlblemente enantiomeros o diasterorneros, su racemato : . 
10 o en forma de una mezcla de al menos dos de sus estereois6meros, 
preferlblemente enantiomeros o diasterorneros, en cualquier relacion de 
mezcla, o una de sus sales fisiol6gicamente aceptables, o un solvato :\ 
correspondiente, y opcionalmente uno o m&s adyuvantes farmac^uticamente 
aceptables. 

15 

Adem£s, la presente invencion tambi6n proporciona una composicion 
farmac^utica que comprende al menos un compuesto sulfonamidico derivado * 
de benzoxazinona de formula general (l) f opcionalmente en forma de uno de - 
sus estereoisomeros, preferiblemente enantiomeros o diasterorneros, su ! 
20 racemato o en forma de una mezcla de al menos dos de sus estereoisomeros 
en cualquier relaci6n de mezcla, o una de sus sales fisiologicamente 
aceptables, o un solvato correspondiente y opcionalmente uno o m&s 
adyuvantes farmaceuticamente aceptables, todavfa no formulados en un 
medicamento. 

25 

Preferiblemente el medicamento es adecuado para la regulaci6n del receptor 
5-HT6, para la mejora de la cognici6n, paraja profilaxis y/o tratamiento de 
trastornos de la ingesta de alimentos, particularmente para la regulaci6n del 
apetito, para el mantenimiento, aumento o reduccion del peso corporal, para la 
30 profilaxis y/o tratamiento de obesidad, bulimia, anorexia, caquexia o diabetes 
de tipo II (Diabetes mellitus no insulino-dependiente), preferiblemente diabetes 
de tipo II, que es causada por obesidad, trastornos del sistema nervioso 
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central, trastornos del aparato digestivo, como el slndrome del intestine- 
irritable, ansiedad, panico, depresi6n, trastornos cognitivos de la memoria, 
trastornos de demencia senil, como Morbus Alzheimer, Morbus Parkinson y 
Morbus Huntington, esquizofrenia, psicosis, hiperkinesia infantil, ADHC 
(attention deficit, hyperactivity disorders) y otros trastornos mediados por 5-HT 6 
humanos y animates, preferiblemente mamiferos, mas preferiblemente 
humanos. 

Otro aspecto de la presente invencion es el uso de al menos un compuesto 
derivado de benzoxazinona de formula general (I) para la fabricaci6n de un 
medicamento para la regulacion del receptor 5-HT 6 , para la mejora de la 
cognicion, para la profilaxis y/o tratamiento de trastornos de la ingesta de 
alimentos, particularmente para la regulacion del apetito, para el 
mantenimiento, aumento o reduccion del peso corporal, para la profilaxis y/o 
tratamiento de obesidad, bulimia, anorexia, caquexia o diabetes de tipo II 
(Diabetes mellitus no insulino-dependiente), preferiblemente diabetes de tipo II, 
que es causada por obesidad, trastornos del sistema riefvioso central,' 
trastornos del aparato digestivo", comb el sindrbme del intestino irritable, 
ansiedad, panico, depresidn, trastornos cognitivos de la memoria, trastornos de 
demencia senil, como Morbus Alzheimer, Morbus Parkinson y Morbus 
Huntington, esquizofrenia, psicosis, hiperkinesia infantil, ADHC (attention 
deficit, hyperactivity disorders) y otros trastornos mediados por 5-HT 6 
particularmente en mamiferos, incluido el hombre. 
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En otro aspecto, la presente invencidn tambi6n permite el uso de al menos un 
compuesto sulfonamidico derivado de benzoxazinona de fdrmula general (la) 



1a D 5a 




(la) 

en la cual 

10 

R 1a , R 2a , R 3a , R 4a son cada uno seleccionados independientemente del grupo 
consistente en hidrogeno, hal6geno, un radical alitetico, lineal o ramificado, 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, un radical 
cicloalif&tico saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, 

15 opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo como miembro del 

anillo, que puede enlazarse via un grupo alquileno opcionalmente al menos 
monosustituido, y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono o 
policiclicos opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o 
heteroarilo opcionalmente al menos monosustituido, que puede enlazarse via 

20 un grupo alquileno opcionalmente al menos monosustituido y/o puede 
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^ condensarse con un sistema de anillos mono o policlclicos opcionalmente al 
menos monosustituido, un grupo nitro, ciano, - OR 10a , -0(C=0)R 11a , - 
(C=0)OR 11a , -SR 12a f -SOR 123 , -S0 2 R 12a , -NH-S0 2 R 12a , -S0 2 NH 2 y -NR 13a R 14a , 

5 R 5a representa hidrogeno, un radical alif^tico opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado o un radical 
cicloalifatico saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, 
opcionalmente conteniendo al menos un hetero£tomo como miembro del 
anillo, 

10 

R 6a , R 7a , R 8a , R 93 son cada uno seleccionados independientemente 
del grupo consistente en hidr6geno, un radical alifatico opcionalmente al 
menos monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical 
cicloalifatico saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, 
1 5 opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo como miembro del 
anillo, un grupo ciano y un -COOR 15a , 

W a representa un radical alifStico opcionalmente al- menos monosustituido, 
saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical cicloalifatico saturado o 

20 insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente 

conteniendo al menos un heteroatomo como miembro del anillo, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno opcionalmente al menos monosustituido, y/o 
puede condensarse con un sistema de anillos mono o policlclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, un radical arilo o heteroarilo 

25 opcionalmente al menos monosustituido, que puede enlazarse vfa un grupo 

alquileno opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con 
un sistema de anillos mono o policlclico opcionalmente al menos 
monosustituido, un grupo NR 16a R 17a .o un grupo COR 18a , 
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R a representa hidrogeno, un radical alifatico, lineal o ramificado, saturado o 
insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, un radical cicloalifatico 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente 
conteniendo al menos un heteroatomo como miembro del anillo, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno opcionalmente al menos monosustituido, y/o 
puede condensarse con un sistema de anillos mono o policfclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo 
opcionalmente al menos monosustituido, que puede enlazarse via un grupo 
alquileno opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con 
un sistema de anillos mono o policfclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, 




R 3 representa hidrbgeno, un radical alifatico, lineal o ramificado, saturado o 
insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, un radical cicloalifatico 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente 
conteniendo al menos un heteroatomo como miembro del anillo, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno opcionalmente al menos. monosustituidb.-y/o 
puede. condensarse con.un sistema.de anillos montfo poficfcljcos- - * 
opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo 
opcionalmente al menos monosustituido, que puede enlazarse via un grupo 
alquileno opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con 
un sistema de anillos mono o policfclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, 



12a 

R representa un radical alifatico, lineal o ramificado, saturado o insaturado, 
opcionalmente al menos monosustituido, un radical cicloalifatico saturado o 
insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente 
conteniendo al menos un heteroatomo como miembro del anillo, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno opcionalmente al menos monosustituido, y/o 
puede condensarse con un sistema de anillos mono o policfclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo 
opcionalmente al menos monosustituido, que puede enlazarse via un grupo 
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alquileno opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con 
un sistema de anillos mono o policfclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, 

R 13a y R 14a son cada uno seleccionados independientemente del grupo 
consistente en hidr6geno, un radical alifetico, lineal o ramificado, saturado o 
insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, un radical cicloalifatico 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente 
conteniendo al menos un heteroatomo como miembro del anillo, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno opcionalmente al menos monosustituido, y/o 
puede condensarse con un sistema de anillos mono o policfclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo 
opcionalmente al menos monosustituido, que puede enlazarse via un grupo 
alquileno opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con 
un sistema de anillos mono o policfclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, 

o bien R 13a y R 14a jurito con el atomo puente de^nitrogenaform'an un anillcf* : 
heterocfclico saturado, insaturado o aromatico, opcionalmente al menos 
monosustituido, que puede contener al menos un heteroatomo adicional como 
miembro del anillo, 

R 15a representa hidr6geno,un radical alifatico, lineal o ramificado, saturado o 
insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, un radical cicloalifatico 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente 
conteniendo al menos un heteroatomo como miembro del anillo, o un radical 
arilo o heteroarilo, opcionalmente al menos monosustituido, que puede 
enlazarse vfa un grupo alquileno opcionalmente al menos monosustituido, y/o 
puede condensarse con un sistema de anillos mono o policfclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, 
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R 16a representa un radical alifetico opcionalmente al menos monosustituido, 
saturado o insaturado, lineal o ramificado, y 

R 17a representa un radical alifetico opcionalmente al menos monosustituido, 
saturado o insaturado, lineal o ramificado, 




R 18a representa un radical arilo opcionalmente al menos monosustituido, . . , 

• • * • 

• • • * 

• i 

• « 

opcionalmente en forma de uno de sus estereoisomeros, preferiblemente 
10 enantibmeros o diasteromeros, su racemato o en forma de una mezcla de al 
menos dos de sus estereoisomeros, preferiblemente enanti6meros o 
diaster6meros, en cualquier relacion de mezcla, o una de sus sales 

fisiol6gicamente aceptables, o un solvato, respectivamente, : # \ 

• • « 

• • • 

• • • • 

• • • • 

15 para la fabrication de un medicamento para la regulation del receptor 5-HT6, para : * # " : 

• • • • 

la mejora de la cognicidn, para la profilaxis y/o tratamiento de trastornos de la : " . \ 

• • • * 

ingesta de alimentos, partrcularmente para"la:regulacion:del apetito, para el " * 
mantenimtento/aumentoxj reduGCioh dehpeso corporal," para la profilaxis y/6 * : 
tratamiento de obesidad, bulimia, anorexia, caquexia o diabetes de tipo II . : : 

20 (Diabetes mellitus no insulino-dependiente), preferiblemente diabetes de tipo II, : . : 
que es causada por obesidad, trastornos del aparato dtgestivo, como el slndrome 
del intestino irritable, ansiedad, panico, depresion, trastornos cognitivos de la 
memoria, trastornos de demencia senil, como Morbus Alzheimer, Morbus 
Parkinson y Morbus Huntington, esquizofrenia, psicosis, hiperkinesia infantil, 

25 ADHC (attention deficit, hyperactivity disorders) y otros trastornos mediados por el 
receptor 5-HT 6 particularmente en mamlferos, incluido el hombre. 

Si uno o mas de los residuos R 1a -R 17a yW a representa un radical alifatico, que 
es sustituido por uno o mas sustituyentes, a menos que se defina de otra 
30 forma, cada uno de estos sustituyentes puede seleccionarse preferiblemente 
del grupo consistente en hidroxi, halogeno, Ci^-alcoxi ramificado o lineal, Ci^- 
perfluoroalcoxi ramificado o lineal, Cn-4-perfIuoroalquilo ramificado o lineal, 
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amino, carboxi, amido, ciano, nitro, -S0 2 NH 2 . -CO-C^-alquilo, -SO-C^-alquilo, 
-S0 2 -C 1 ^-alquilo, ^NH-S0 2 -d.4-alquilo , en el cual el Ci^-alqullo puede en cada 
caso ser ramificado o lineal, un radical fenilo o naftilo no sustituido o al menos 
monosustituido y un radical furanilo, tienilo, pirrolilo, imidazolilo, pirazolilo, 
piridinilo, pirimidinilo, quinolinilo e isoquinolinilo no sustituido o al menos 
monosustituido, seleccionado mas preferiblemente del grupo consistente en 
hidroxi, F, CI, Br, metoxi, etoxi, CF 3 y un radical fenilo no sustituido. Si 
cualquiera de los sustituyentes mencionados es en sf al menos 
monosustituido, dichos sustituyentes pueden preferiblemente seleccionarse del 
grupo consistente en F, CI, metilo y metoxi. 

Si uno o mas de los residues R 1a -R 15a representa un radical cicloalifatico, que 
es sustituido por uno o mas sustituyentes, a menos que se defina de otra 
forma, cada uno de estos sustituyentes puede seleccionarse preferiblemente 
del grupo consistente en hidroxi, haldgeno, C^-alquilo ramificado o lineal, C^- 
alcoxi ramificado o lineal, C^-perfluoroalcoxi ramificado o lineal, fenoxi, 
benzoilo, ciclohexilo, C^-perfluoroalquilo ramificado o lineal, -NR A R B en el cual 
R , R son cada uno independientemerrte seleccionados del grupo consistente 
en H, un radical Ci_4-alquilo ramificado o lineal, -CH 2 -CH 2 -OH y Fenilo, carboxi, 
ceto, amido, ciano, nitro, -S0 2 NH 2l -CO-d-4-alquilo, -CO-OC^-alquilo, -SO-d. 
4-alquilo, -S0 2 -C 1 ^-alquilo, -NH-S0 2 -C 1 . 4 -alquilo, en el cual C^-alquilo puede 
en cada caso ser fenilo o naftilo, no sustituido o al menos monosustituido, 
ramificado o lineal y un radical furanilo, tienilo, pirrolilo, imidazolilo, pirazolilo, 
piridinilo, pirimidinilo, quinolinilo e isoquinolinilo no sustituido o al menos 
monosustituido. seleccionarse mas preferiblemente del grupo consistente en 
hidroxi, F, CI, Br, metilo-, etilo-, metoxi, etoxi, ceto, benzoilo, fenoxi, ciclohexilo, 
-CF 3 , -CO-CH3, -CO-OCH3, -NR A R B en el cual R A , R B son cada uno 
independientemente seleccionados del grupo consistente en H, un radical C1.4- 
alquilo ramificado o lineal, -CH 2 -CH 2 -OH y Fenilo, y un radical fenilo.no 
sustituido. Si cualquiera de los sustituyentes mencionados es en si al menos 
monosustituido, dichos sustituyentes pueden preferiblemente seleccionarse del 
grupo consistente en F, CI, metilo y metoxi. 
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Si uno o m£s de los residuos R^-R 43 y R 10a -R 15a y W comprende un grupo ^ 
alquileno, que es sustituido por uno o mas sustituyentes, a menos que se 
defina de otra forma, cada uno de estos sustituyentes puede seleccionarse 
preferiblemente del grupo consistente en hidroxi, hal6geno, Ci^-alcoxi 
ramificado o lineal, Ci^-alquilo ramificado o lineal, Ci^-perfluoroalcoxi 
ramificado o lineal, C-M-perfluoroalquilo ramificado o lineal, amino, carboxi, 
amido, ciano, nitro, -S0 2 NH 2 , -CO-C^-aiquilo, -SO-C^-alquilo, -S0 2 -d.4- 
alquilo, -NH-SC^-C-M-alquilo, en el cual Ci-4-alquilo puede ser ramificado o 
lineal, un radical fenilo o naftilo no sustituido o al menos monosustituido y un 
radical furanilo, tienilo, pirrolilo, imidazolilo, pirazolilo, piridinilo, pirimidinilo, 
quinolinilo e isoquinolinilo no sustituido o al menos monosustituido, 
seleccionarse m£s preferiblemente del grupo consistente en hidroxi, F, CI, Br, 
metilo-, metoxi, etoxi, CF 3 y fenilo no sustituido. Si cualquiera de los 
sustituyentes mencionados es en si al menos monosustituido, dichos 
sustituyentes pueden preferiblemente seleccionarse del grupo consistente en 
F, CI, metilo y metoxi. 

Si uno o m£s de los residuos R 1a -R 4a y R tQa -R 15a comprende* un sistema de 
anillo mono o policfclico, que es sustituido por uno o mas sustituyentes, a 
menos que se defma de otra forma, cada uno de estos, sustituyentes puede 
seleccionarse preferiblemente del grupo consistente en hidroxi, halogeno, C-m- 
alquilo ramificado b lineal, C^-alcoxi ramificado o lineal, C-M-perfluoroalcoxi 
ramificado o lineal, C^-perfluorocarbonilo ramificado o lineal, C1.4- 
perfluoroalquilo ramificado o lineal, amino, carboxi, amido, ciano, ceto, nitro, - 
S0 2 NH 2 , -CO-Ci.4-alquilo, -SO-C^-alquilo, -SCVC^-alquilo, -NH-S0 2 -C M - 
alquilo, en el cual C^-alquilo puede ser ramificado o lineal, un radical fenilo o 
naftilo no sustituido o al menos monosustituido y un radical furanilo, tienilo, 
pirrolilo, imidazolilo, pirazolilo, piridinilo, pirimidinilo, quinolinilo e isoquinolinilo 
no sustituido o al menos monosustituido, mas preferiblemente del grupo 
consistente en hidroxi, F, CI, Br, metilo-, etilo-, metoxi, etoxi, CF3, -(C=0)-CF 3 , 
ceto, ciano y un radical fenilo no sustituido. Si cualquiera de los sustituyentes 
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mencionados es en sf al menos monosustituido, dichos sustituyentes pueden 

preferiblemente seleccionarse del grupo consistente en F, CI, metilo y metoxL 

« 

Si uno o mas de los residuos R^-R 43 , R 10a -R 15a y R 18a represents o comprende 
un radical arilo, que es sustituido por uno o mas sustituyentes, a menos que se 
defina de otra forma, cada uno de estos sustituyentes puede seleccionarse 
preferiblemente del grupo consistente en hidroxi, hal6geno, Ci^-alcoxi 
ramificado o lineal, Ci^-alquilo ramificado o lineal, Ci^-perfluoroalcoxi 
ramificado o lineal, fenoxi no sustituido o al menos monosustituido, benzoilo no 
sustituido o al menos monosustituido, ciclohexilo, Ci^-perfluoroalquilo 
ramificado o lineal, NR A R B en el cual R A , R B son cada uno independientemente 
seleccionados del grupo consistente en H, un radical Ci-4-alquilo ramificado o 
lineal, -CH2-CH2-OH y fenilo, carboxi, amido, ciano, -CH(OH)(fenilo), nitro, - 
SO2NH2, -CO-C^-alquilo, -CO-OC^-alquilo, -SO-Ci^-alquilo, -SO2-C1.4- 
alquilo, -NH-S0 2 -Ci^-alquilo, en el cual CWalquilo puede ser ramificado o 
lineal, un radical fenilo o naftilo no sustituido o al menos monosustituido y un 
radical-furanilo, tienilo, pirrolilo, imidazolilo, pirazolilo, piridinilo, pirimidjnikv 
quinolinild e isoquinolinilo no sustituido o-al menos monosustituido", 
seleccionarse mas preferiblemente del grupo consistente en hidroxi, F, CI, Br, 
metilo-, etilo-, ciano, nitro, -CH(OH)(fenilo), metoxi, etoxi, benzoilo no sustituido 
o al menos monosustituido, fenoxi no sustituido o al menos monosustituido, 
ciclohexilo, CF 3 , OCF 3 ,-CO-CH 3 , -CO-OCH3, S0 2 -CH 3 , -NR A R B en el cual R A , 
R son cada uno independientemente seleccionados del grupo consistente en 
H, un radical C^-alquilo ramificado o lineal, -CH 2 -CH 2 -OH y fenilo, y un radical 
fenilo no sustituido. Si cualquiera de los sustituyentes mencionados es en si al 
menos monosustituido, dichos sustituyentes pueden preferiblemente 
seleccionarse del grupo consistente en F, CI, Br, CF 3 , OCF 3 , metilo y metoxi. 

Si uno o mas de los residuos R 1a -R 4a y R 10a .R 15a represents o comprende un 
radical heteroarilo, que es sustituido por uno o mas sustituyentes, a menos que 
se defina de otra forma, cada uno de estos sustituyentes puede seleccionarse 
preferiblemente del grupo consistente en hidroxi, hal6geno, C-M-alcoxi 
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4 

ramiftcado o lineal, d^-alquilo ramificado o lineal, C^-perfluoroalcoxi ^ 
ramificado o lineal, fenoxi no sustituido o al menos monosustituido, benzoilo no 
sustituido o al menos monosustituido, ciclohexilo, C^-perfluoroalquilo 
ramificado o lineal, NR A R B en el cual R A , R B son cada uno independientemente 
5 seleccionados del grupo consistente en H, un radical C-M-alquilo ramificado o 
lineal, -CH 2 -CH 2 -OH y fenilo, carboxi, amido, ciano, -CH(OH)(fenilo), nitro, - 
S0 2 NH 2 , -CO-C^-alquilo, -CO-OC^-alquilo, -SO-C^-alquilo, -SO2-C1.4- 
alquilo, -NH-S02-Ci-4-alquilo, en el cual Ci-4-alquilo puede ser ramificado o 
lineal, un radical fenilo o naftilo no sustituido o al menos monosustituido y un 

10 radical furanilo, tienilo, pirrolilo, imidazolilo, pirazolilo, piridinilo, pirimidinilo, 
quinolinilo e isoquinolinilo no sustituido o al menos monosustituido, 
seleccionado m£s preferiblemente del grupo consistente en hidroxi, F t CI, Br, 
metilo-, etilo-, ciano, nitro, -CH(OH)(fenilo), metoxi, etoxi, benzoilo no sustituido 
o al menos monosustituido, fenoxi no sustituido o al menos monosustituido, 

15 ciclohexilo, CF 3l OCF 3 ,-CO-CH 3 , -CO-OCH3, S0 2 -CH 3 , -NR A R 8 en el cual R A , 
R B son cada uno independientemente seleccionados del grupo consistente en 
H, un radical C-M-alquilo ramificado o lineal, -CH 2 -CH 2 -OH y fenilo, y Un radical 
fenilo no sustituido. Si-cualquiera de tos-sustituyentes mencldhiados es en si al 
menos monosustituido, dichos sustituyentes pueden preferiblemente 

20 seleccionarse del grupo consistente en F, CI, Br, CF 3 , OCF 3 , metilo y metoxi. 

Si R 13a y R 14a forman un anillo heterociclico, que es sustituido por uno o mas 
sustituyentes, a menos que se defina de otra forma, cada uno de estos 
sustituyentes puede seleccionarse preferiblemente del grupo consistente en 

25 hidroxi, hal6geno, C-M-alcoxi ramificado o lineal, C^-alquilo ramificado o lineal, 
C-i-4-perfluoroalcoxi ramificado o lineal, Ci. 4 -perfluoroalquilo ramificado o lineal, 
amino, carboxi, amido, ciano, nitro, -S0 2 NH 2 , -CO-C-M-alquilo, -SO-Ci-4-alquilo, 
-SOiK^-alquilo, -NH-SCVC^-alquilo, en el cual C-M-alquilo puede ser 
ramificado o lineal, un radical fenilo o naftilo no sustituido o al menos 

30 monosustituido y un radical furanilo, tienilo, pirrolilo, imidazolilo, pirazolilo, 
piridinilo, pirimidinilo, quinolinilo e isoquinolinilo no sustituido o al menos 
monosustituido, seleccionarse mas preferiblemente del grupo consistente en 
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hidroxi, F, CI, Br, metoxi, etoxi, metilo-, CF 3 y un radical fenilo no sustituido. SI 
cualquiera de los sustituyentes mencionados es en si al menos 
monosustituido, dichos sustituyentes pueden preferiblemente seleccionarse del 
grupo consistente en F f CI, metilo y metoxi. 

Si R 13a y R 14a forman un anillo heterociclico, que contiene uno o mas 
hetero£tomos adicionales como miembros del anillo, a menos que se defina de 
otra forma, cada uno de estos hetero&tomos puede preferiblemente 
seleccionarse del grupo consistente en N, O y S, mas preferiblemente del 
grupo consistente en N y O. 

Si uno o m£s de los residuos R 1a -R 15a y W a representa un radical cicloalifatico, 
que contiene uno o m£s heteroatomos como miembros del anillo, a menos que 
se defina de otra forma, cada uno de estos heteroatomos puede 
preferiblemente seleccionarse del grupo consistente en N.O.Sy P, mas 
preferiblemente del grupo consistente en N, O y S. 

Si uno o mds~.de los residuos R 1a -R— , R 10a -R^ 5a yW a representa ocompreritie 
un radical heteroarilo, que contiene uno o mas heteroatomos como miembros 
del anillo, a menos que se defina de otra forma, cada uno de estos 
heteroatomos puede preferiblemente seleccionarse del grupo consistente en N, 
O, S y P, mSs preferiblemente del grupo consistente en N, O y S. 

Si W a representa o comprende un radical cicloalifatico, un radical heteroarilo, 
un radical arilo y/o un sistema de anillo.s mono o policiclico, que es sustituido 
por uno o mas sustituyentes, a menos que se defina de otra forma, cada uno 
de estos sustituyentes puede seleccionarse preferiblemente del grupo 
consistente en hidroxi, nitro, carboxi, ciano, ceto, halogeno, Ci.2o-alquilo, C1.4- 
alquilo parcialmente fluorado, Ci^-alquilo parcialmente dorado, Ci-4-alquilo 
parcialmente bromado, Ci-5-alcoxi, Ci-4-alcoxi parcialmente fluorado, C^-alcoxi 
parcialmente dorado, C-M-alcoxi parcialmente bromado, C2-6-alquenilo, SO2-C1- 
4-alquilo, -(C=0)-Ci. 5 -alquilo, -(C=0)-0-Ci. 5 -alquilo, -(C=0)«CI, -S-Ci^-alquilo, - 
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(C=0)-H, -NH^C^OJ-NH-d-s-alquilo, -(COJ-C^-perfluoroalquilo, -NR A R B , en 
el cual R A y R B son independientemente seleccionados del grupo conslstente 
en H, d-4-alquilo y fenilo, NH-(C=0)-Ci-5-alqullo, -C 1 . 5 -alquilen-(C=0)-C 1 .5- 
alquilo, (1.3-Dihidro-1-oxo-2H-isoindol-2-ilo), N-ftalimidlnil-, (1 ,3-Dioxo-2- 
azaspiro[4,4]-non-2-ilo, fenilo sustituido o no sustituido, -S0 2 -fenilo, fenoxi, 
plridinilo, piridiniloxi, pirazolilo, pirimidinilo, pirrolidinilo, -S0 2 -pirrolidinilo, 
morfolinilo, S0 2 -morfolinilo, tiadiazolilo, oxadiazolilo, oxazolllo, tiazolilo, 
isoxazolilo, O-CHz-tiazolilo,-, NH-fenilo, y -C^-Alquilen-NH-(C=0)-fenilo, mas 
preferiblemente del grupo consistente en hidroxi, nitro, carboxi, ciano, ceto, F, 
CI, Br, I, CMz-alqullo, CH 2 F, CHF 2 , CF 3 , CH2CI, CH 2 CI 2 , CCt 3 , CH 2 Br, CHBr 2 , 
CBr 3 , OCF 3 , OCHF 2 , OCH 2 F, 0-CH 2 -CF 3 , vinilo, S02-CH 3 , -(00)-CH 3 , -(C=0)- 
C 2 H 5 , -(C=0)-0-CH 3 , -(C=.0)-0-C 2 CH 5 , -(C=0)-Cl, -S-CH 3 -, -(C=0)-H, -NH- 
(C=0)-NH-CH 3 , -(C=0)-CF 3 , dimetilamino, dietilamino, di-n-propllamino, di-lso- 
propilamino, di-n-butilamino, di-tert-butilamino, NH-(C=0)-CH 3 , -CH2-(C*0)- 
CH 3 , -CH 2 -(C=0)-C 2 H 5 , (1 ,3-Dihidro-1-oxo-2H-isoindol-2-llo), N-Ftalimidinll-, 
(1,3-Dioxo-2-azaspiro[4,4]-non-2-ilo, fenilo sustituido o no sustituido, -S0 2 - 
fenilo,. fenoxi, prridinilo, piridiniloxi, pirazolilo,. pirimidinib^pirrolidinilo r -S0 2 -t. 
pirrolidinilo, morfolinilo, S0 2 -morfolinilo, tiadiazolilo, oxadiazolilo, oxazolilo, 
tiazolilo, isoxazoljlo, 0-CH 2 -tiazolilo, NH-fenilo, y -CH 2 -NH-(C=0)-fenilo. 
Si cualquiera de los sustituyentes. mencionados en si mismo es sustituido por 
uno o mas sustituyentes, dichos sustituyentes pueden preferiblemente 
seleccionarse del grupo consistente en hal6geno, nitro, ciano, hidroxi, -(C=0)- 
Ci.4-alquilo, C^-alquilo, C^-alquilo al menos parcialmente fluorado, C^- 
alquilo al menos parcialmente dorado, C^-alquHo al menos parcialmente 
bromado. -S-C^-alquilo, -C^CO-O-d-s-alquilo, -(C=0)-CH 2 -F, -(C=0)-CH 2 -CI, - 
(C=0)-CH 2 -Br, preferiblemente del grupo consistente en F, CI, Br, CH 2 F, CHF 2 , 
CF 3 , CH 2 CI, CHCI 2 , CCI 3 , CH 2 Br, CHBr 2 , CBr 3l nitro, ciano, hidroxi, -(C=0)-CH 3 , 
CH 3l C 2 H 5 . -S-CH 3 , -C(=0)-0-CH 3 , -C(=0)-0-C 2 H 5 , -(C=0)-CH 2 -F, -(C=0)- 
CH 2 -CI y -(C=0)-CH 2 -Br. 
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Preferido es el uso de compuestos de formula general (la), en la cual R 1a , R 2a , 
R 3a , R 4a son cada upo independientemente seleccionados del grupo 
consistente en H, F, CI, Br, un radical alifatico opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical 
cicloalifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo como 
miembro del anillo, que puede enlazarse via un grupo alquileno d-C 6 
opcionalmente al menos monosustituido, y/o puede condensarse con"un 
sistema de anillos mono o policlclicos opcionalmente al menos monosustituido, 
un radical arilo o heteroarilo de 5 o 6 miembros opcionalmente al menos 
monosustituido, que puede enlazarse via un grupo alquileno C^ 
opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono o policfclico opcionalmente al menos monosustituido, 
un grupo nitro, ciano, -OR 10a , -OC(=0)R 11a , -SR 12a , -SOR 12a , -S0 2 R 12a , -NH- 
SO z R 12a , -S0 2 NH 2 y -NR 13a R 14a , 

-preferiblemente seleccionados del grupo consistente en H ; : F, CI, Br, urrradical 
alifatico C1.3 opcionalmente al menos monosustituido,-' ramificado o lineal, " 
saturado, un radical cicloalifatico C 5 o C 6 saturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo como 
miembro del anillo, que puede enlazarse via un grupo alquileno d o C 2 
opcionalmente al menos monosustituido, un grupo nitro, ciano, -OR 10a , - 
OC(=0)R 11a , -SR 12a y -NR 13a R 14a , 

mas preferiblemente seleccionados del grupo consistente en H, F, CI, CH 3 , 
CH 2 CH 3 , CF 3 , CF 2 CF 3 , ciclopentilo, ciclohexilo, nitro, ciano y -OR 10a , 
y R 5a .R 18 a y w a tienen la significacidn definida anteriormente, opcionalmente en 
forma de uno de sus estereois6meros, preferiblemente enanti6meros o 
diaster6meros, sus racematos o en forma de una mezcla de al menos dos de 
sus estereoisbmeros, preferiblemente enanti6meros o diasteromeros, en 
cualquier relacion de mezcla, o sus sales correspondientes, o solvatos 
correspondientes. 
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Tambien preferido es el uso de compuestos de f6rmula general (la), en la cual 
R 53 representa hidrogeno, un radical alifatico C1-6 opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado o un radical 
cicloalifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo como 
miembro del anillo, 

preferiblemente representa H o un radical alquilo C1.3 ramificado o lineal, 
mas preferiblemente H, CH 3 o CH 2 CH 3 , 

y R 1a -R 4a , R 6a -R 18a y w a tienen la significaci6n indicada anteriormente, 
opcionalmente en forma de uno de sus estereoisomeros, preferiblemente 
enanti6meros o diasteromeros, sus racematos o en forma de una mezcla de al 
menos dos de sus estereoisomeros, preferiblemente enantiomeros o 
diasteromeros, en cualquier relacion de mezcla, o sus sales correspondientes, 
o solvates correspondientes. 

Tambien preferido es el uso de compuestos de fbrmula general (la), en la cual 
R 6a , R 7a , R 83 , R 9a son cada uno independientemente seleccionados del grupo 
consistente en hidrogeno, un radical alifatico C t . 6 opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical 
cicloalifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo como 
miembro del anillo, un grupo ciano y un grupo COOR 15a , 

preferiblemente seleccionados del grupo consistente en H, un radical alquilo 
Ci- 3 ramificado o lineal, un ciano y un grupo COOR 15a , 

mas preferiblemente del grupo consistente en H, CH 3 , CH 2 CH 3 y un grupo 
ciano, y R 1a -R 5a , R 10a -R 18a y W a tienen la signification indicada anteriormente, 
opcionalmente en forma de uno de sus estereois6meros, preferiblemente 
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enantiomeros o diasterdmeros, sus racematos o en forma de una mezcla de al 
menos dos de sus estereoisomeros, preferiblemente enanti6meros o 
diasteromeros, en cualquier relacion de mezcla, o sus sales correspondientes, 
o solvatos correspondientes. 

Tambi§n preferido es el uso de compuestos de f6rmula general (la), en la cual 
W a representa un radical alitetico C1-6 opcionalmente al menos monosustituido, 
saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical cicloalifatico C 3 -C 8 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente 
conteniendo al menos un hetero£tomo como miembro del anillo, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno CrC 6 opcionalmente al menos 
monosustituido, y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono o 
policlclicos opcionalmente al menos monosustituido, un radical arilo o 
heteroarilo de 5 o 6 miembros opcionalmente al menos monosustituido, que 
puede enlazarse via un grupo alquileno C1-6 opcionalmente al menos 
monosustituido y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono o 
policiclico opcionalmente al menos monosustituido, r un grupro NR^ a R 17a b trri 
grupo.COR 183 , - 

preferiblemente se selecciona del grupo consistente en 1-Naftil-, 5- 
Dimetilamino-1-naftil, 2-Naftil-, 2-Acetamido-4-metil-5-tiazolil-, 2-Tienil-, 8- 
Quinolinil-, Fenil-, Pentafluorofenil-, 2,4,5-TricIoro-fenil-, 2,5-Dicloro-fenil-, 2- 
Nitrofenil-, 2,4-Dinitro-fenil-, 3,5-Dicloro-2-hidroxi-fenil-, 2,4,6-Trisisopropil-fenil-, 
2-Mesitil-, 3-Nitro-fenih 4-Bromo-fenii-, 4-Fluoro-fenil-, 4-Clorofenil-, 4-Cloro-3- 
nitro-fenil-, 4-lodo-fenil-, N-Acetilsulfanilil-, 4-Nitro-fenil-, 4-Metoxi-fenil-, Acido 
benzoico-4-il-, 4-tert-Butil-fenil-, p-Tolil-, Trifluorometil-, Triclorometil-, Isopropik 
Metil-, Bencil-, trans-estiril-, 2,2,2-Trifluoroetil-, Etil-, Hexadecil-, 2-Cloroetil-, n- 
Propil-, 3-Cloro-propil-, n-Butil-, Metil-benzoato-2-il-, 2-Nitro-4-(trifluorometil)- 
fenil-, Pentametil-fenil-, 2,3,5,6-Tetrarnetil-fenil-, 3-(Trifluorometil)-fenil-, 3,5-Bis 
(Trifluorometil)-fenil-, Diclorometil-, Clorometil-, Dodecil-, 1-Octil-, 2,3,4-Tricloro 
fenil-, 2,5-Dimetoxi-fenil-, o-Tolil-, p-xilil-2-il-, Acido' benzoico-3-il-, 4-Cloro-3- 
(trifluorometil)-fenih acido 4-cloro-5-nitro-benzoico-3-ih 6-(p-toluidin)-2-naftil-, 
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4-Metoxi-2,3 l 6-trimetj|feni|., 3,4-D.clorofenil-, 4,5-Dibromo-tiofen-2-il- t 3-ClorcJ? 
fluoro-fenil-, 4-Etil-fenil-, 4-n-Propil-fenil-, 4-(1,1-Dimetilopropii)-fenil-, 4- 
Isopropil-fenil-, 4-Bromo-2,5-difluoro-fenil-, 2-Fluoro-fenil-, 3-Fluoro-fenil-, 4- 
(Trifluorometoxi)-fenil-, 4-(Trifluorometil)-fenil-, 2,4-Difluoro-fenil-, 2,4-Dicloro-5- 
metil-fenil-, 4-Cloro-2,5-dimetil-fenil-, 5-Dietilamino-2-naftil-, Cloruro de benzoil- 

3- H-, 2-Cloro-fenil-, 1-Octadecil-, 4-Bromo-2,5-dicloro-tiofen-3-il-, 2,5-Dicloro- 
tiofen-3-il-, 5-Cloro-tiofen-2-il-, 2-Metil-5-nitro-fenil-, 2-(Tr.fluorometil)-fenil-, 3- 
Cloro-fenil-, 3,5-Dicloro-fenil-, 1-Decil-, 3-Metil-fenil-, 2-Cloro-6-metil-, 5-Bromo- 
2-metoxi-fenil-, 3,4-Dimetoxi-fenil-, 2-3-Dicloro-fenil-, 2-Bromo-fenil-. 3,5- 
Dicloro-4-(2-cloro-4-nitrofenoxi)-fenil-. 2,3-Dicloro-tiofen-5-il-, 3-Bromo-2-cloro- 
tiofen-5-il-, 3-Bromo-5-cloro-tiofen-2-il-, 2-(Benzoiloaminometil)-tiofen-5-il-, 4- 
(Fenilsulfonil)-tiofen-2-il-, 2-Fenilsulfoniltiofen-5-il-, 3-Cloro-2-metil-fenil-, 2-[1- 
Metil-S-arifluorometiloJpirazol-S-ill-tiofen-S-il-.S-Pirid^-jl-tiofen^-il-, 2-Cloro-5- 
(trifluorometil)-fenil-, 2,6-Dicloro-fenil-, 3-Bromo-fenil-, 2-(Trifluorometoxi)-fenil-, 

4- Ciano-fenil-, 2-Ciano-fenil-, 4-n-Butoxi-fenil-, 4-Acetamido-3-cloro-fenil-, 2,5- 
Dibrorno-3,6-difluoro-fenil-, 5-Cloro-1 ,3-dimetilopira2ol-4-il-, 3,5,Dimetilisoxazol- 
4Hl-,2-(2,4-Diclorofenoxi)-fenil^4-(2-C!oro,6-nitro-fenox^ „■ 
ciano-fenoxi)-fenil-, 2,4-Dicloro-fenil-, 2,4-DimetiM ,3-tiazol-5-il-, Metil-metano- 
sulfonil-, 2,5-Bis-(2,2,2-Trifluoroetoxi)-fenil-, 2-Cloro-4-(trifluorometil)-fenil- f 2- 
Cloro-4-fluoro-fenil-, 5-Fluoro-2-metil-fenil-, 5-Cloro-2-metoxi-fenil-, 2,4,6- ' 
Tricloro-fenil-, acido-2-hidroxi-ben20ico-5.il-, 5-(Di-n-propilamino)-1-naftil-, 6- 
Metoxi-m-tolil-, 2,5-Difluoro-fenil-, 2,4-Dimetoxi-fenil-, 2,5-Dibromo-fenil-, 3,4- 
Dibromo-fenil-, 2,2,5,7,8-Pentametil-croman-6-il-, acido 2-metoxi-benzoi'co-5-il-, 

5- Cloro-4-nitro-tiofen-2-il-, 2,1 ,3-Ben20tiadiazol-4-il-, 1-Metil-imidazol-4-il-, 
Ben2ofura2an-4-il-, 2-(Metoxicarbonil)-tiofen-3-il-, 5-(lsoxazol-3-ilHiofen-2-il- t 
2,4.5-Trifluoro-fenil-, Bifenil-4-il- t Vinil-fenil-4-il-, 2-Nitro-bencil-, 5-Dicloro-metil- 
furan-2-il-, 5-Bromo-tiofen-2-il-, 5-(4-Cloroben2oamidometilHiofen-2-il-, 2,6- 
Difluoro-fenil-, 2,5-Dimetoxi-4-nitro-fenil-, Diben2o[b,d]-furan-2-il-, 2,3,4- 
Trifluoro-fenil-, 3-Nitro-p-tolil-, 4-Metoxi-2-nitro-fenil-, 3,4-Difluoro-fenil-, 4- 
(Bromoetil)-fenil-, 3,5-Dicloro-4-hidroxi-fenil-, 4-n-Amilofenil-, 5-Cloro-3'- 
metilbenzo[b]-tiofen-2-il-, 3-Metoxi-4-(metoxicarbonil)-tiofen-2-il-, 4-n-Butil-fenil-, 
2-Cloro-4-ciano-fenil- I 5-[2-(Metiltio)-pirimidin-4-il-]-tiofen-2-il-,3,5-Dini^ 
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metoxi-fenil-, 4-Bromo-2-(trifluorometoxi)-fenil-, 4-Cloro-2,1 ,3-Benzoxadiazol-7- 
il-, 2-(1-Naftil)-etil-, 3-Ciano-fenil-, 5-Cloro-2,1,3-Ben2oxadiazol-4-il-, 3-Cloro-4- 
metil-fenil-, 4-Bromo-2-etil-fenil-, 2,4-Dicloro-6-metil-fenil-, 6-Cloro-imidazo(2,1- 
b)-tiazol-5-il-, 3-Metil-benzo[b]-tiofeno-2-il-, 4-Metil-sulfonil-fenil-, 2-Metil- 
sulfonil-fenil-, 4-Bromo-2-metil-fenil-, 2,6-Dicloro-4-(trifluorometil)-fenil-, 4-[3- 
Cloro-5-(trifluorometil)-2-piridinilo]oxi]-fenil-, 5-Cloro-nafta-1 -il- t 5-Cloro-2-naftil-, 
9,10-Dibromoantracen-2-il-, lsoquinolin-5-il-, 4-Metoxi-2,3,6-trimetil-fenil-, 4'- 
Nitro-bifenil-4-il-, [(4-Fenoxi)-fenil-, (1 ,3-Dihidro-1-oxo-2H-isoindol-2-il-)-4-fenil-, 
4-Acetil-fenil-, 5-(2-Metil-1 ,3-tiazol-4-il)-tiofen-2-il-, 5-(1-Metil-3- 
(trifluorometilo)pirazol-5-il-]-tiofen-2-il-, 5-[5-Trifluorometil)-isoxazol-3-il]-tiofen-2 
il-, 2-lodo-fenil-, p-Dodecilfenil-, 4-[(3-Ciano-4-metoxi-2-piridinilo)oxi]-fenil-, 4- 
(N-ftalimidinil)-fenil-, 1 ,2,3,4-Tetrahidro-2-(trifluoroacetil)-isoquinolin-7-il-, 4- 
Bromo-2-fluoro-fenil-, 2-Fluoro-5-(trifluorometil)-fenil-, 4-Fluoro-2-(trifluorometil) 
fenil-, 4-Fluoro-3-(trifluorometil)-fenil-, 2,4,6-Trifluoro-fenil-, 3-(Trifluorometoxi)- 
fenil-, 1 ^-DimetilimidazoM-il-, Etil-4-Carboxilato-3-il-, 2,2,4,6,7- 
Pentametildihidrobenzofuran-5-il-, 3-Bromo-2-cloropiridin-5-il-, 3-Metoxi-fenil-, 

2- Metoxi-4-metil-fenil-, acido 2-C1bfo-4-fluoro benzofco-5-H-, 4-Clofo-1-naftil-, 
2,5-Dicloro^4-nifro-tiofen-3-il-, 4-(4-Metoxi-fenoxi)-fenir-, 4-(4'-Clofo-fenoxi)-ferril 
, 4-(3,5-Dicloro-fenoxi)-fenil-, 4-(3,4-Dicloro-fenoxi)-fenil-, 4-(4-Fluoro-fenoxi)- 
fenil-, 4-(4-Metil-fenoxi)-fenil-, 4-[4-(Trifluorometil)-fenoxi-fenil-, 4-[3,5-Bis- 
(trifluorometil)-fenoxrj-fenil-, 3-(2-Metoxi-fenoxi)-fenil-, [3-(2-Cloro-fenoxi)-fenil-, 

3- (2-Metil-fenoxi)-fenil-, 4-[2-(Trifluorometil)-fenoxl]-fenil- I 3-Fenil-fenil-, 3-(4- 
Metoxi-fenil)-fenil-, 3-(4-Cloro-fenil)-fenil-, 3-.(3,5-Dicloro-fenil)-fenil-, 3-(3,4- 
Dicloro-fenil)-fenil-, 3-(4-Fluorofenil)-fenil-, 3-(4-Metilfenil)-fenil- f 3-[4- 
(Trifluorometil)-fenil]-fenil-, 3-[3,5-Bis-(trifluorometil)-fenil]-fenil-, 4-(4-Piridiloxi)- 
fenil)-, 4-(2-Metoxi-fenoxi)-fenil-, 4-(2-Cloro-fenoxi)-fenil-, 4-(2-Metil-fenoxi)- 
fenil-, 4-(4-Metoxi-fenoxi)-fenil-, 4-(4-C!orofenil)-fenil-, 4-(3,5-Diclorofenil)-fenil- 

4- (3,4-Diclorofenil)-fenil-, 4-(4-Fluorofenil)-fenil-, 4-(4-Metilfenil)-fenil- I 4-[4- 
(Trifluorometil)-fenil]-fenil-, 4-[3,5-Bis-(Trifluorometil)-fenil]-fenil-, [3- 
(Trifluorometil)-fenil]-metil-, (4-Clorofenil)-metil-, (3,5-Diclorofenil)-metil-, (3,5- 
Diclorofenil)-metil-, (4-Fluorofenil)-metil-, 4-Metilfeni!ometil-, [4-(Trifluorometil)- 
fenil]-metil-, Ciclopropil-, 2-(2-Clorofenil)-2-feniletil-, 2-(2-Trifluorometilfenil)-2- 
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feniletil-, 5-[4-Ciano-1 -metil-5-(metiltio)-..1 H,pirazol-3-il-tiofen-2-il-, 3-Ciano-2,4- 
bis.(2,2,2-Trifluorotoxi)-fenil-, 4-[(2-Cloro-1 .3-Tia 20 |-5-il)-metoxQ-fenil-, 3-Nitro- 
fenilmetil-, 4-Formilfenil-, 2-(1 ,3-Dioxo-1 ,3-dihidro-isoindol-2-il)-etil-, [3,5-Bis- 
(TrifluorometilHenil]-metil-, (4-(2-Piridiloxi)-fenil)-, (4-(3-Piridiloxi)-fenil)-, 5-lodo- 
1-naftil-, Etil-2,5-dimetil-1-fenilopirrol-4-carboxilato-3-il-, Etil-2-metil-1 ,5-difenil- 
1 H-pirrol-3-carboxilato-4-il-, Etil-5-(4-clorofenil)-2-metil-3-furoato-4-il, Etil-5-(4- 
clorofenil)-2-metil-1.fenil-3-carboxilato-4-i|., Etil-2,5-dimetil-3-furoato-4-il-, 3- 
Cloro-4-(1 .3-dioxo-2-azaspiro[4,4]non-2-il)-fenil-, 5-Bromo-2,4-difluoro-fenil-, 5- 
Cloro-2,4-difluorofenil-, Coumarin-6-il, 2-Metoxi-fenll-, (3-Fenoxi)-fenil-, 3-(4- 
Metoxi-fenoxiKenil-, 3-(4-Clorofenoxi)-fenil-, 3-(3,5-Diclorofenoxi)-fenil-, 3-(3,4- 
Diclorofenoxi)-fenil-, 3-(4-Fluorofenoxi)-fenil-, 3-(4-Metilfenoxi)-fenil-, 3-[4- 
(Trifluorometil)-fenoxiHenil-, S-^.S-CTrifluorometilHenoxiHenil-, 3-[2- 
(Trifluorometil)-fenoxi]-fenil-, 2,2-Difeniletil-, 4-F e nil-5-(trifIuorometil)-tiofen-3-i|., 
Metil-4-fenil-5-(TrifluorometilHiofen-2-carboxilato-3-i|., Metil-1 ,2,5-trimetilpirrol-' 

3- carboxilato-4-i|., 4-Fluoro-1-naftil-, 3,5-Difluorofenil-, 3-Fluoro-4-metoxi-fenil-, 

4- Cloro-2,5-difluorofenil-, 2-Cloro-4,5-difluoro-fenil-, 5-Fluoro-3-meti!benzo[b]- ' 
tiofeno-2-il, t Metil-3-fenilopropionato-4-il„Acido dihidrocinamico-4-il-, Metil-2,5- 
dimet.l-3-furoato-4-il-, Metil-2-furoatp-5-il-, Metil-2,metik3'-furoato-5-ii-, Metil-1- - 
metil-1 H-pirrol-2-carboxilato-5-il-, 2-(5-Cloro-1 .2,4-tiadiazol-3-il)-tiofen-5-il-, 

1 ,3,5-Trimetil-1 H-pirazol-4-il-, 3-Cloro-5-fluoro-2-Metilfenil-, 
Pentafluoroetoxitetrafluoroetil-, 5-(5-lsoxacil)-tiofen-2-il-, 5-(5-lsoxazol-il)-2-furil-, 

5- Metil-2,1,3-benzotjadiazol-4-il- ( Bifenil-2-il-, 2,3-Dihidro-1,4-benzodioxine-6-il-' 
4-Metil-l-Naftil-, 5-Metil-2-(trifluorometil)-3-furil-, 2,3-Dihidrobenzo[b]furan-5-H- f ' 

1- Benzotiofen-3-il-, 4-Metil-3,4-dihidro-2H-1 ,4-Benzoxazin-7-il-, 5-Metil-1-fenil- 
1H-pirazol-4-il-, 6-Morfolin-3-piridinil-, 4-(1H-Pirazol-1-il)-fenil-, 6-Fenoxi-3- 
piridil-, 3,4-Dihidro-2H-1,5-benzodioxepina-7-il-, 5-(1,3-Oxazol-5-il)-2-tienil-, 4- 
(1.3,Oxazol-5-il)-fenil-, 5-Metil-4-isoxazolil-, 2,1 ( 3-Benzotiadiazol-5-il-, 3-Tienil-, 

2- metil-bencil-, 3-Cloro-bencil-, 5-Acetamido-1-naftil r , 3-Metil-8-quinolinil-, 4- 
Cloro-2-nitrofenil-, 6-Quinolinil-, 1 ,3-Benzotiazol-6-il-, 2-Morfolin-3-piridil-, 2,5- 
Dimetil-3-tienil-, 5-[5-(Clorometil)-1 ,2,4-oxadiazol-3-il]-2-tienil-, Etil-3-[5-i|-2-' 
tienilo]1 .2,4-oxadiazol-5-carboxilato-, 3-(5-Metil-1 ,3,4-oxadiazol-2-il)-fenil- l 4- 
Isopropoxifenil-, 2,4-Dibromofenil-, 3-Ciano-4-fluorofenil-, 2,5-Bis- 
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(trifluorometil)-fenih 2-Bromo-4-fluorofenil-, 4-Bromo-3-fIuorofenil-, 4- 
(Difluorometoxi)-fenil-, 3-(Difluorometoxi)rfenil-, 5-Cloro-2-fluoro-fenih 3-Cloro- 
2-fluorofenil-, 2-Fluoro-4-metilfenil-, 4 Nitro-S-CtrifluorometiO-feriil-, 3-Fluoro-4- 
metilfenih 4-Fluoro-2-metilfenil-, 4-Bromo-3-(tifluorometil)-fenil- J 4-Bromo-2- 
5 (trifluorometilj-fenil-, 3-Bromo-5-(trifluorometil)-fenil-, 2-Bromo-4-(trifluorometil)- 
fenil-, 2-Bromo-5-(trifluorometil)-fenih 2,4-Dicloro-5-fluorofenil-, 4,5-Dicloro-2- 
fluorofenil-, 3,4,5-Trifluorofenil-, 4-CIoro-2-fluorofenil-, 2-Bromo-4,6- 
Difluorofenil-, 2-Etilfenil-, 4-Bromo-2-clorofenil-, 4-Bromo-2,6-diclorofeniI- f 2- 
Bromo-4,6-dicloro-fenil-, 4-Bromo-2,6-dimetilfenil-, 3,5-Dimetilfenil-, 4-Bromo-3- 

1 0 Metilfenil-, 2-Metoxi-4-nitrofenil-, 2,2-Dimetil-6-cromanil-, Etil-3,5-dimetiM H- 

pirrol-2-carboxilato-4-H-, lmidazo[1,2-a]piridin-3-il-, 3-(1 ,3-Oxazol-5-il)-fenil-, Etil- 
5-[4-il)-fenil]-2-metil-3-furoato, Metil-3-(il)-4-metoxibenzoato, 1 - 
Pirrolidinilfenilsulfonil-, Metil-5-il-4-metil-2-tiofen-carboxilato f Metil-3-il-4- 
(isopropilsulfonil)-2-tiofeno, 2-Piridil-, 3-Fluoro-4-nitrofenil-, 7-Clorocroman-3-il-, 
♦ 15 4 '-Bromobifenil-4-ih 4 , -Acetilobifenit-4-il-, 4 , -Bromo-2 , -fluoro-bifenil-4-ih 2- 
Cloro^-(3-propil-ureido)-fenil-, 3-(-Bromoacetil)-fenil-, 2-Bromo-3- 
(trifluorometil)-fenih 1 -Metil-5-isatinil-, Scido v 4-lsopropil-benzoiGo-3-iK acido 2- 
Cloro-3-tiofencarboxrlico-5Hl-, 3-Piridih ciclohexilometil-, 2-Metoxi-£KN rT4 "~ 
ftalimidinil)-fenil-, 1-Benzotiofen-2-il-, Morfolinfenilsulfonil-, 3-(2-Metil-4- 

20 pirimidinil)-fenil-, y 2-Ciano-5-metilfeni!-, 

y R 1a -R 15a , tienen la significaci6n indicada anteriormente, opcionalmente en 
forma de uno de sus estereois6meros, preferiblemente enanti6meros o 
diasterbmeros, sus racematos o en forma de una mezcla de al menos dos de 
25 sus estereois6meros, preferiblemente enantiomeros o diaster6meros, en 
cualquier relacion de mezcla, o sus sales correspondientes, o solvates 
correspondientes. 

Adem&s, se prefiere el uso de compuestos de formula general (la), en la cual 
30 R 10a representa hidrogeno, un radical alitetico Ci^ opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical 
cicloalifetico C 3 -Ce saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
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monosustituido, opcionalmente conteniendo at menos un heteroatomo como 
miembro del aniilo, que puede enlazarse via un grupo alquileno Ci-C 6 
opcionalmente al menos monosustituido, y/o puede condensarse corl un 
sistema de anillos mono o policlclicos opcionalmente al menos monosustituido, 
o un radical arilo o heteroarilo de 5 o 6 miembros, al menos monosustituido, 
que puede enlazarse via un grupo alquileno C1-6 opcionalmente al menos 
monosustituido y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono o 
policlclico opcionalmente al menos monosustituido, 




preferiblemente H, un radical alquilo Ci-4, ciclohexilo o un radical fenilo, 
m£s preferiblemente H, CH 3 , C2H5 o fenilo, 

y R 1a -R 9a , R 12a -R 18a y W a tienen la significacion indicada anteriormente, 
opcionalmente en forma de uno de sus estereois6meros, preferiblemente 
enantiomeros o diaster6meros, sus racematos o en forma de una mezcla de ai 
menos dos de sus estereoisomerosi, preferiblemente enantiomeros- 6- 
diaster6meros, en cualquter relacion de mezcla, o sus sales correspondientes, 
o solvates correspondientes. 

Adem£s, se prefiere el uso de compuestos de formula general (la) t en la cual 
R 11a representa hidr6geno, un radical alifatico opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical 
cicloalifetico C 3 -C 8 saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo como 
miembro del aniilo, que puede enlazarse via un grupo alquileno CrC 6 
opcionalmente al menos monosustituido, y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono o policlclicos opcionalmente al menos monosustituido, 
o un radical arilo o heteroarilo de 5 o 6 miembros, al menos monosustituido, 
que puede enlazarse via un grupo alquileno Ci. 6 opcionalmente al menos 
monosustituido y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono o 
policlclico opcionalmente al menos monosustituido, 
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preferiblemente H, un radical alquilo C1-4 lineal o ramificado, ciclohexilo o un 
radical fenilo, mas preferiblemente H, CH3, C 2 H 5 o fenilo, 

y R 1a -R 10a , R 12a -R 18a y W a tienen la significacion indicada anteriormente, 
opcionalmente en forma de uno de sus estereoisomeros, preferiblemente 
enanti6meros o diasteromeros, sus racematos o en forma de una mezcla de al 
menos dos de sus estereoisomeros, preferiblemente enanti6meros o 
diasteromeros, en cualquier relaci6n de mezcla, o sus sales correspondientes, 
o solvatos correspondientes. 

Tambien preferido es el uso de compuestos de formula general (la), en la cual 
R 12a representa un radical alifatico d-e opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical 
cicloalifatico C 3 -Ce saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo cqmo 
miembro del anillo, que puede enlazarse via un griipo alquifeno C^Q% :z ~ v 
opcionalmente al menos monosustituido-, y/o puede condensarse con un " ' " 
sistema de anillos mono o policlclicos opcionalmente al menos monosustituido, 
o un radical arilo o heteroarilo de 5 o 6 miembros, al menos monosustituido, 
que puede enlazarse via un grupo alquileno Ci- 6 opcionalmente al menos 
monosustituido y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono o 
policiclico opcionalmente al menos monosustituido, 

preferiblemente representa H, un radical alquilo lineal o ramificado, 
ciclohexilo o un radical fenilo, 

mas preferiblemente H, CH3, C 2 H 5 o fenilo, 

y R 1a -R 11a , R 13a -R 18a y W a tienen la significacion indicada anteriormente, 
opcionalmente en forma de uno de sus estereoisomeros, preferiblemente 
enantiomeros o diasteromeros, sus racematos o en forma de una mezcla de al 
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menos dos de sus estereois6meros, preferiblemente enantiomeros o 
diasterdmeros, en cualquier relacion de mezcla, o sus sales correspondientes, 
o solvatos correspondientes. 

5 Tambien preferido es el uso de compuestos de f6rmula general (la), en la cual 
R i3a y R i4a SQn cada uno j nc j epenc jientemente seleccionados del grupo 
consistente en hidrogeno, un radical alif&tico Ci. 6 opcionalrnente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical 
cicloalifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, opcionalrnente al menos 

10 monosustituido, opcionalrnente conteniendo al menos un hetero£tomo como 
miembro del anillo, que puede enlazarse via un grupo alquileno CrC6 
opcionalrnente al menos monosustituido, y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono o policlclicos opcionalrnente al menos monosustituido, 
o un radical arilo o heteroarilo de 5 o 6 miembros, al menos monosustituido, 

15 que puede enlazarse via un grupo alquileno C^e opcionalrnente al menos 
monosustituido y/o puede-condensarse con un sistema de anillos mono, o 
policiclico opcionalrnente al menos monosustituidor 

preferiblemente son cada uno independientemente seleccionados del grupo 
20 consistente en H, un radical alquilo C1-4 lineal o ramificado ciclohexilo y un 
radical. fenilo, 

mas preferiblemente son cada uno independientemente seleccionados del 
grupo consistente en H, CH 3 , C 2 H 5 y fenilo, 

25 

y R 1a -R 12a , R 15a -R 18a y w a tienen la significacibn indicada anteriormente, 
opcionalrnente en forma de uno de sus estereoisomeros, preferiblemente 
enanti6meros o diasteromeros, sus racematos o en forma de una mezcla de al 
menos dos de sus estereoisomeros, preferiblemente enantiomeros o 
30 diasteromeros, en cualquier relacion de mezcla, o sus sales correspondientes, 
o solvatos correspondientes. 
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Ademas, se preflere el uso de compuestos de f6rmula general (la), en la cual 
R i3a y R i4a j unto CQn e[ ^ tomQ puente de n jt r 6geno forman un anillo 

heterocfclico de 5 o 6 miembros saturado, insaturado o arom£tico, que puede 
ser al menos monosustituido y/o contener al menos un hetero£tomo mSs como 
miembro del anillo, 

preferiblemente forman un grupo piperidina o morfolina no sustituido, 

y R 1a -R 12a , R 15a -R 18a y w a tienen la significaci6n indicada anteriormente, 
opcionalmente en forma de uno de sus estereoisomeros, preferiblemente 
enanti6meros o diaster6meros, sus racematos o en forma de una mezda de al 
menos dos de sus estereoisomeros, preferiblemente enanti6meros o 
diasterdmeros, en cualquier relacion de mezcla, o sus sales correspondientes, 
o solvatos correspondientes. 

Tambien preferidos son compuestos de f6rmula general (la), en la cual R 15a 
representa .hidrogeno, un radical attfatico C1-6 opcionalmente al mends * 
monosustituido, saturado*o" insaturado, lineal b ramificado, un radical 1 
cicloalifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo como 
miembro del anillo, o un radical arilo o heteroarilo de 5 o 6 miembros, al menos 
monosustituido, que puede enlazarse via un grupo alquileno Ci^ 
opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono o policiclico opcionalmente al menos monosustituido, 

preferiblemente representa H, un radical alquilo C^ 4 lineal o ramificado, 
ciclohexilo o un radical fenilo, 

mas preferiblemente representa H, CH 3 , C 2 H 5 o fenilo, 
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y R 1a -R 14a f R 16a a R i8a y W a tienen la significacidn indicada anteriormente, ™ 
opcionalmente en forma de uno de sus estereoisdmeros, preferiblemente 
enanti6meros o diasteromeros, sus racematos o en forma de una mezcla de al 
menos dos de sus estereoisdmeros, preferiblemente enantiomeros o 
5 diasteromeros, en cualquier relaci6n de mezcla, o sus sales correspondientes, 
o solvatos correspondientes. 

Tambien preferido es el uso de compuestos de formula general (la), en la cual 
R 16a representa un radical alif&tico Cv 6 opcionalmente al menos 
10 monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, 

preferiblemente un radical alquilo Cv 3 lineal o ramificado, saturado, no 
sustituido, 

15 mas preferiblemente un radical metilo, 

y R 1a -R 15a , R 17a , R 18a y W a tienen la significacion indicada anteriormente, 
opcionalmente en forma deuno desas estereorstimeros, preferiblemente 
enantiomeros o diasteromeros, sus racematos o en forma de una mezcla de al 
20 menos dos de sus estereoisomeros, preferiblemente enantiomeros o 

diaster6meros, en cualquier relaci6n de mezcla, o sus sales correspondientes, 
o solvatos correspondientes: 

Tambien preferido es e\ uso de compuestos de formula general (la), en la cual 
25 R 17a representa un radical alifatico C^e opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, 

preferiblemente un radical alquilo C^z lineal o ramificado, saturado, no 
sustituido, 

30 



mas preferiblemente un radical metilo, 
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y R 1a -R 16a , R 18a y W a tienen la significaci6n indicada anteriormente, 
opcionalmente en forma de uno de sus estereoisomeros, preferiblemente 
enantiomeros o diasteromeros, sus racematos o en forma de una mezcla de al 
menos dos de sus estereois6meros, preferiblemente enanti6meros o 
diaster6meros, en cualquier relacion de mezcla, o sus sales correspondientes, 
o solvatos correspondientes. 

Particularmente preferido es el uso de uno o mas compuestos sulfonamidicos 
derivados de benzoxazinona de fbrmula general (I) de la lista A mencionada 
anteriomente, 

m£s particularmente preferido es el uso de uno o mas compuestos 
sulfonamidicos derivados de benzoxazinona de f6rmula general (I) 
seleccionados del grupo consistente en: 

-(Naftil-1 -sulfonil)-piperidin-4-il]-1 ,4-dihidro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-ona, 
1-(1 -Fenifsulfonilpiperidin-4-il]-1 ,4-dibidro-benzo[d][-1 ,3]oxaztn-2-ona, 

l-tl-CS-Cloro-a-metil-benzofbltiofenil^-sulfonil^piperidin^-ill-l^-dihidro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-ona, 

8-Metil-1 -[1 -naftil-1 -sulfonil)-piperidin-4-il]-1 ,4-dihidro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2- 
ona, 

1- [1-(Quinolin-8-sulfonil)-piperidin-4-il]-1,4-dihidro-benzo[d][1,3]oxazin-2-ona, 

8-Metil-1-[1-(Quinolin-8-sulfonil)-piperidin-4-il]-1,4-dihidro-benzo[d][1 ,3]oxazin- 

2- ona, 

1-[1-(5-Dimetilamino-naftil-1-sulfonil)-piperidin-4-il]-8-metil-1,4- 
dihidrobenzo[d][1,3]oxazin-2-ona, 
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1 -[1 -(5-Dimetilamino-naftiM ^ 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-ona, 

5 1-[1-(2,3-Dicloro-fenilsulfo 
ona, 



1 -[1 -(2 f 3-Dicloro-fenilsulfonil)-piperidin-4-il]-8-metil-1 ,4-dihidro- 
benzo[d][1,3]oxazin-2-ona, y 

10 

sus sales correspondientes, o sus solvatos correspondientes. 

Los compuestos de formula general (la), sus estereoisomeros, sales 
correspondientes y disolventes correspondientes pueden obtenerse 
15 an6logamente con los metodos descritos anteriormente para compuestos de 
fdrmula general (I). 

El medicamento segOn la presente invenciorv puede estaren' cualquleFforma^ 
adecuada para su aplicaci6n a humanos y/o animates, particularmente 
20 mamiferos, incluido el hombre, y puede obtenerse mediante procedimientos 
convencionales conocidos en el estado de la tecnica. La composicion del 
medicamento puede variar en funcion de la via de administracion. 

La preparacion de las composiciones farmac^uticas correspondientes asf 
25 como de los medicamentos formulados puede efectuarse mediante metodos 

convencionales conocidos en el arte de la tecnica, por ej. a partir de los Indices 
de "Pharmaceutics: The Science of Dosage Forms", Second Edition, Aulton, 
M.E. (ED. Churchill Livingstone, Edinburgh (2002); "Encyclopedia of 
Pharmaceutical Technology", Second Edition, Swarbrick, J. and Boylan J.C. 
30 (Eds.), Marcel Dekker, Inc. New York (2002); "Modern Pharmaceutics", Fourth 
Edition, Banker G.S. and Rhodes C.T. (Eds.) Marcel Dekker, Inc. New York 
2002 y "The Theory and Practice of Industrial Pharmacy", Lachman L., 
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Lieberman H. And Kanig J. (Eds.), Lea & Febiger, Philadelphia (1986). Las 
respectivas descripciones bibliograficas se incorporan como referenda y son 
parte de esta revelacion. 

Las composiciones farmaceuticas, asf como los medicamentos formulados 
preparados segun la presente invencion, pueden, ademas de al menos un 
compuesto de f6rmula general (I) o (la), opcionalmente en forma de uno de sus 
estereois6meros, preferiblemente enanti6meros o diasteromeros, su racemato o 
en forma de una mezcla de al menos dos de sus estereois6meros, : . 
preferiblemente enantiomeros o diasteromeros, en cualquier relaci6n de mezcla, o '■ 
una sal fisiol6gicamente aceptable correspond iente o un solvato correspondiente, 
comprender otras sustancias auxiliares convencionales conocidas en el arte de la ' 
tecnica, como excipientes, rellenos, disolventes, diluyentes, agentes colorantes, ** 
agentes de recubrimiento, agentes matriciales y/o aglutinantes. Como tambien 
saben los expertos en el arte de la tecnica, la elecci6n de las sustancias auxiliares : . 
y las cantidades de los mismos dependen de la via de administraci6n pretendida, : 
por ej. rectal, intravenosa, intraperitoneal, intramuscular, intranasal", bucal:o 
t6pica. ' — 

Medicamentos adecuados para administraci6n oral son, por ejemplo, 
comprimidos, grageas, capsulas o multiparticulados, como granulos o pellets, '" 
opcionalmente sometidos a compresi6n en comprimidos, llenados en capsulas o " 
suspendidos en soluciones, suspensiones o Kquidos adecuados. 

Medicamentos adecuados para administration parenteral, topica o inhalatoria 
pueden seleccionarse preferiblemente de un grupo consistente en soluciones, 
suspensiones, preparaciones secas rapidamente reconstitutes y tambien 
preparaciones para pulverizaci6n. 

Medicamentos adecuados, por ej. para uso oral o percutaneo pueden liberar los 
compuestos de formula general (I) de forma retardada, siendo la preparacibn de 
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estos medicamentos de liberation retardada generalmente conocidos en el a 
de la tecnica. 

Las formas adecuadas de liberacion retardada, asf como los materiales y 
5 m6todos para su preparacion, son conocidos en el arte de la tecnica, por ej. a 

partir de los Indices de "Modified-Release Drug Delivery Technology*, Rathbone, 
MJ. Hadgraft, J. and Roberts, M.S. (Eds.), Marcel Dekker, Inc., New York (2002); 
"Handbook of Pharmaceutical Controlled Release Technology", Wise, D.L. (Ed.), 
Marcel Dekker, Inc. New York, (2000); "Controlled Drug Delivery", Vol, I, Basic 

10 Concepts, Bruck, S.D. (Ed.), CRD Press Inc., Boca Raton (1983) y de Takada, K. \" 
and Yoshikawa, H M "Oral Drug Delivery", Encyclopedia of Controlled Drug 
Delivery, Mathiowitz, E. (Ed.), John Wiley & Sons, Inc., New York (1999), Vol. 2, •:■ 
728-742; Fix, J., "Oral drug delivery, small intestine and colon", Encyclopedia of 
Controlled Drug Delivery, Mathiowitz, E. (Ed.), John Wiley & Sons, Inc., New York 

15 (1999), Vol. 2, 698-728. Las descripciones bibliograficas respectivas se 
incorporan por referencia y forman parte de la revelacidn. 

El medicarnento de la-presente invencion-tambten puedetener a! mefhos'uri* 
recubrimiento ent&rico que se disuelve en funci6n del pH. Gracias a este 
20 recubrimiento, el medicarnento puede pasar sin disolver por el estomago y los 
compuestos de la f6rmula general I s6lo se liberan en el tracto intestinal. El 
recubrimiento enterico se disuelve preferiblemente a un pH de entre 5 y 7,5. 
Los materiales y metodos adecuados para la preparacion de recubrimientos 
entericos tambien son conocidos 6n el arte de la tecnica. 

25 

Los compuestos de la presente invencidn tambien pueden administrarse 
topicamente o mediante supositorio. 

Las composiciones antes mencionadas incluyen preferiblemente 1 a 60 % en 
30 peso de uno o mas de los compuestos sulfonamfdicos derivados de 

benzoxazinona de f6rmulas generales (I) o (la), opcionalmente en forma de uno 
de sus estereoisomeros, preferiblemente enantiomeros o diasterbmeros, su 
racemato o en forma de una mezcla de al menos dos de sus estereoisomeros, en 



ET0005 



124 



cualquier relacidn de mezcla, o una de sus sales flsiol6gicamente aceptables, o 
un solvato, respectivamente, y 40 a 99 % por peso del (los) vehlculo(s) 
farmaceutico(s) apropiado(s). 

La dosificaci6n diaria para humanos y animates puede variar dependiendo de 
factores basados en las respectivas especies o en otros factores. como edad, 
sexo, peso, grado de enfermedad, etc. La dosificacion diaria en el hombre suele 
oscilar entre 1 y 2000 miligramos, preferiblemente entre 1 y 1500 mg, mas 
preferiblemente entre 1 y 1000 mg de sustancia administrada en una o varias 
tomas. 
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Metodos farmacologicos: 



BINDING AL RECEPTOR DE SEROTONINA 5HT 6 

Membranas celulares de celulas HEK-293 que expresan el receptor 
recombinante humano 5HT6 fueron suministradas por Receptor Biology. En 
dichas membranas la concentracion de receptor es de 2,18 pmol/mg protefna y 
la concentracion de protelna es de 9,17 mg/ml. El protocolo experimental sigue 
el metodo de B. L. Roth y col [B. L. Roth, S. C. Craigo, M. S. Choudhary, A. 
Uluer, F . J. Monsma, Y. Shen, H. Y. Meltzer, D. R. Sibley: Binding of Typical 
and Atypical Antipsychotic Agents to 5-Hydroxytryptamine-6 and 
Hydroxytriptamine-7 Receptors. The Journal of Pharmacology and 
Experimental Therapeutics, 1994, 268, 1403] con las siguientes ligeras 
modificaciones. La parte respectiva de la descripcion bibliografica se incorpora 
aqui como referencia y forma parte de la divulgaci6n. La membrana comercial 
se diluye (dilucibn 1:40} con el tampon de binding: 50 mM Tris-HCI, 10 mM 
MgCI 2 ,0,5 mM EDTA (pH 7,4)., El radioligando utilizado e&[ 3 H]-LSD a -una w. . 
concentracidn de 2,7 nM siendo el volumen final de 200 pi. La incubacioh se- ■ 
inicia por la adici6n de 100 pi de la suspensi6n de membrana, (« 22,9 pg 
proteina de membrana), y se prolonga durante 60 minutos a una temperatura 
de 37°C. La incubacion se termina por la filtracion rapida en un Harvester 
Brandel Cell a traves de filtros de fibra de vidrio de la marca Schleicher & 
Schuell GF 3362 pretratados con una soluci6n de polietilenimina al 0,5 %. Los 
filtros se lavan tres veces con tres mililitros de tampon Tris-HCI 50 mM pH 7,4. 
Los filtros son transferidos a viales y se anade a cada vial 5 ml de cocktail de 
centelleo liquido Ecoscint H. Los viales se dejan equilibrar durante varias horas 
antes de proceder a su contaje en un contador de centelleo Wallac Winspectral 
1414. El binding no especlfico se determina en presencia de 100 pM de 
serotonina. Los ensayos se realizan por triplicado. Las constantes de inhibition 
(K|, nM) se calculan por analisis de regresibn no lineal utilizando el programa 
EBDA/LIGAND [Munson and Rodbard, Analytical Biochemistry, 1980, 107, 220], 
que se incorpora aqui como referencia y forma parte de la divulgacion. 
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MEDICIONES DE INGESTA DE ALIMENTOS (MODELOS DE 
COMPORTAMIENTO) 

5 Se utilizan ratas W macho (200-270g), de Harlan, S.A. Las ratas se aclimatan 
al estabulario durante al menos 5 dlas antes de someterse a cualquier 
experimento. Durante este periodo, los animates son alojados (por grupos de 
cinco) en jaulas transldcidas con agua y comida ad libitum. Al menos 24 horas 
antes de las pruebas, los animates son adaptados a condiciones de 
10 alojamiento individual. 

El efecto agudo de los derivados sulfonamldicos de formula general (I) usados 
inventivamente sobre la ingestion alimenticia en ratas en ayunas se determina 
como sigue: 

15 

Las ratas se mantienen en ayunas durante 23 horas en sus jaulas individuates 
de origen. Tras este periodo,, las ratas se Ifatan oral a'lhtraperitonealmente con 
una ; composition que comprende un derivadb sulfonamfdieo de formula 
general (I) o una composici6n correspondiente (vehfculo) sin dicho derivado 
20 sulfonamfdieo. Inmediatamente desputes, se deja a la rata con comida 

prepesada se mide la ingestion alimenticia acumulada al cabo de 1, 2, 4 y 6 
horas. ' 

Dicho metodo de medicion de la ingestion alimenticia tambten esta descrito en 
25 la literatura (Kask et al., European Journal of Pharmacology 41 4 (2001), 215- 
224 y Turnbull et al., Diabetes, Vol. 51 , August 2002). Las respectivas partes 
de las descripciones se incorporan aqui como referencia y forman parte de la 
divulgaci6n. 

30 La presente invencion se ilustra a continuaci6n con ejemplos. Estos ejemplos 
se dan exclusivamente a tltulo ilustrativo y no limitan el espiritu general de la 
presente invencion. 
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Ejemplos: 

Los compuestos intermedios de formulas generates (II) y (III) se prepararon con 
metodos quimicos organicos convencionales conocidos en el estado de la 
tecnica. El sigulente ejemplo A muestra la preparacion de un compuesto 
intermedio de formula general (II): 

Ejemplo A: 

Slntesis de un compuesto intermedio de formula general (II) 



Preparacion de clorhidrato de 6-Cloro-1-(piperidin-4-il)-1,4-dihidro-2H-3,1- 
benzoxazin-2-ona 




a) 1-(tert-Butlloxicarbonil)-4-[4-clor6-(2-hidroximetilfenllamino)]piperidina 

Una disoluci6n de 1-(fe/f-butiloxicarbonil)-4-piperidinona (20 g, 0.10 
mol), alcohol 2-amino-5-clorobenznico (17.34 g, 0.11 mol) y acido acetico (14 
mL, 0.22 mol) en toiueno seco (500 ml_) se calent6 a la temperatura de reflujo, 
eliminando el agua mediante destilacion del azebtropo con un Dean-Stark, 
durante 6 horas. A continuation, la mezcla se enfri6 y se concentro al vacio 
hasta la mitad de volumen. A la disolucion resultante se adiciono NaBH 3 CN (20 
g, 0.32 mol) y THF seco (300 mL). Seguidamente, se adiciono gota a gota 
durante una hora acido acetico (10 mL, 0.17 mol). La reaction se agit6 a 
temperatura ambiente durante 24 horas. La mezcla se concentr6 al vacio y el 
residuo se disolvio en acetato de etilo (750 mL), se Iav6 con una disolucion 
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saturada da NaHC0 3 (4 x 250 mL) y con una disolucion saturada de NaCI (250 
mL), se seed y evapor6 a sequedad. El residuo se purified mediante 
cromatografia flash eluyendo con una mezcla de acetato de etilo: eter de 
petr6leo (1 :3). De esta forma se obtuvo el producto deseado como un aceite 
5 (32.7 g, 96%). 

1 H RMN (CDCI 3 ): 1.32 (d, J = 11.2 Hz, 2H), 1.41(s, 9H), 1.92 (d, J = 11.2 Hz, 
2H), 2.92 (t, J = 12.0 Hz, 1H), 3.10 (s, 1H), 3.37 (m, 1H), 3.88 (d, J = 13.7 Hz, 
2H), 4.49 (s, 2H), 4.75 (s, 1H), 6.52 (d, J = 8.6 Hz, 1H), 6.96 (s. 1H), 7.07 (d, J 
= 8.6 Hz, 1H). 

10 

b) 1 -(1 -fe/t-ButHoxicarbonil-4-piperidinil)-6-cloro-1 ,4-dihidro-2H-3,1 - 
benzoxazin-2-ona 

A una disoluci6n de 1-(terf-Butiloxicarbonil)-4-[(4-cloro-(2- 
hidroximetil)fenil-amino)]piperidina (27.0 g, 79 mmol) en THF seco (250 mL) 
• 15 enfriada a 0 °C, se adlcion6 A/,/V-diisopropiletilamina (DIEA) (43 mL, 0.25 mol) y 
trifosgeno (8.65 g, 29.2 mmol). La reaccibn se mantuvo en agitacion a 0 °C 
. -' • durante 1 h y a -temper-atura ambiente durante-72 h.'Se""anadio eter etilico y la 
mezcla se enfrio a 0 a C durante 1 3 ti y a coritfnuaci6n se filtr6 el clorhidrato de la 
DIEA. La disoluci6n filtrada se evapord a sequedad y el residuo se disolvio en 
20 acetato de etilo (750 mL), se Iav6 con una disoluci6n al 5% de acido citrico (2 x 
500 mL), agua (250 mL) y disolucion saturada de NaHC0 3 (2 x 500 mL). La 
disolucion de acetato de etilo se sec6 (MgSO^), filtr6 y evaporo a presi6n 
reducida. El residu6 se llevo a ebullicidn con eter etilico hasta que todo el 
solido se disolvid y se enfrib durante una nocbe para proporcionar el 
25 compuesto deseado en forma cristalina ( 28.9 g, 67%). 
Punto de fusion: 177-179 °C 

1 H RMN (CDCI3): 1.46 (s, 9H), 1.79 (d, J = 10.1 Hz, 1H), 2.54 (m, 2H), 2.78 (m, 
2H), 3.96 (m, 1 H), 4.28 (m, 2H), 5.02 (s, 2H), 6.98 (d, J = 8.7 Hz, 1H), 7.13 (d, J 
= 2.4 Hz, 1 H), 7.28 (dd, J = 8.7 Hz, J = 2.4 Hz, 1 H). 0 

30 

c) e-Cloro-l^piperidin^-iO-l^-dihidro^H-S.I-benzoxazin^-ona 
clorhidrato 
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Una disolucion de 1-[(1-ferf-Butiloxicarbonil)-4-P'Peridinil]-6-cloro-1, 




dihidro-2H-3,1-benzoxazin-2-ona (24 g, 65 mmol) en acetato de etilo (500 mL) 
se enfrio a 0 °C. A continuacion se adiciono una disolucion 5 M de cloruro de 
hidrdgeno en eter etflico (500 mL) y la mezcla resultante se mantuvo en 
5 agitacion 4 h a 0 °C. El precipitado formado se recogi6 por filtraci6n, se lavo 
con eter y se seco al vacio para dar el producto deseado como un sdlido (16.95 
g, 97%). 

Punto de fusi6n: 254-257 °C 

1 H RMN (CD 3 OD): 2.13 (d, J = 12.2 Hz, 2H), 2.88 (m, 2H), 3.20 (m, 2H), 3.53 : . 
10 (d, J = 12.8 Hz, 2H), 4.24 (m, 1H), 5.16 (s, 2H), 7.31 (m, 2H), 7.41 (dd, J= 8.8 
Hz, J - 2.6 Hz, 1H). 

Varios compuestos sutituidos 3,1-benzoxacir>2-ona se han preparado 
mediante sus respectivos alcoholes benzilicos sustituidos obtenidos por . 

15 reduccion de los correspondientes acidos antranHicos con hidruro de litio y V 
aluminio y otros agentes reductores conocidos y empleados en el estado de la 
tecnica (ver esquema 2 ), como por ejemplo 6-metiM-(piperidin^4-il)-i;'4- 
dihidro-2H-3,1-benzoxazin-2-ona, 7-metil-1-(piperldin-4-il)-1,4-dihTdro-2H-3,1- ' 
benzoxazin-2-ona, 8-metil-1-(piperidin-4-il)-1 ,4-dihidro-2H-3,1-benzoxazin-2- : 

20 ona , 5-metoxi-1-(piperidin-4-il)-1,4-dihidro-2H-3,1-benzoxazin-2-ona, 6-fluoro- : 

1- (piperidin-4-il)-1,4-dihidro-2H-3,1-benzoxazin-2-ona, 8-metoxi-1-(piperidinil)- 
1,4-dihidro-2H-3,1-benzoxazin-2-ona, 5-metil-1-(piperidin-4-il)-1 ,4-dihidro-2H- 
3,1-benzoxazin-2-ona, 7-fluoro-1-(piperidin-4-il)-1 ,4-dihidro-2H-3,1-benzoxazin- 

2- ona, . 5-fluoro-1-(piperidin-4-il)-1,4-dihidro-2H-3,1-benzoxazin-2-ona, 
25 6-metoxi-1-(piperidinil)-1 ,4-dihidro-2H-3,1-benzoxazin-2-ona, 5-cloro-1- 

(piperidinil)-1,4-dihidro-2H-3,1-benzoxazin-2-ona, 7-cloro-1 -(piperidinil)-l ,4- 
dihidro-2H-3,1-benzoxazin-2-ona, 8-cloro-1-(piperidinil)-1 ,4-dihidro-2H-3,1 - 
benzoxazin-2-ona, 

y otras. La desprotecci6n de los correspondientes 5-metoxi-1-(piperidinil)- 
30 1,4-dihidro-2H-3,1-benzoxazin-2-ona y 8-metoxi-1-(piperidinil)-1,4-dihidro-2H- 
3,1-benzoxazin-2-ona,6-metoxi-1-(piperidinil)-1.4-dihidro-2H-3,1-benzoxazin-2- 
ona mediante metodos convencionales tales como BBr3 en un disolvente 
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organico inerte conduce a los correspondientes derivados 5-hidroxM- 
(piperidinil)-l ,4-dihidro-2H-3.1-benzoxazin-2-ona y 8-hidroxi-1-(piperidinil)-1 ,4- 
dihidro-2H-3,1-benzoxazin-2-ona, 6-hidroxi-1-(piperidinil)-1,4-dihidro-2H-3,1- 
benzoxazin-2-ona. La benzoxazin-2-ona sin sustituir, 1 -(piperidin-4-il)-1 ,4- 
dihidro-2H-3,1-benzoxazin-2-ona, se prepar6 de acuerdo con el procedimiento 
descrito en la literature (J. Med. Chem. 1995, 38, 4634) y ( J.Med.Chem. 1998, 
41 ,2146 ), estas referencias se incorporan aqul y forman parte de su 
divulgaci6n. 



La reduccidn de los acidos antranflicos sustituldos se efectuo por metodos 
convencionales conocidos en el estado de la tecnica.,ej. empleando LiAIH 4 
como agente reductor, en THF anhidro y en atmdsfera inerte, ej. arg6n o 
nitrogeno El proceso es muy eficiente y se obtienen en la mayoria de los 
casos los correspondientes 2-aminobenzilalcoholes con buenos rendimientos. 

Metodo general para la reducci6n de acidos antranilicbs sustituidos: ' 

En un matraz de tres bocas equipado con agitador mecanico y una entrada de 
gas nitr6geno, se introducen 100 ml. de THF anhidro y 116,6 mmoles de 
hidruro de litio y aluminio y .la suspension resultante se enfrla a 0 °C. A 
continuacion se adiciona 58,3 mmoles del correspondiente acido antranilico 
sustituido en 160 ml de THF anhidro, la mezcla de reaccion se calienta hasta 
temperatura ambiente y se agita durante una hora. Se enfria la mezcla a 0 °C y 
se adiciona con precaucion 4,7 ml de agua, 4,7 ml de NaOH 15% y finalmente 
14 ml de agua. Se Ultra la suspension resultante y se lava el insoluble con 
acetato de etilo. 



La fase organica se lava con agua, seca y evapora. En algunos casos el 
producto resultante puede emplearse sin posterior purificaci6n. 
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Ejemplo 5: 



Preparacion de 1 -[1-Quinolin-8-sulfonil)-piperidin-4-il]-1,4-dihidro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-ona 




150 mg (0,66 mmol) de cloruro de quinolin^-sulfonilo se anaderra una mezcla.de 
clorhidrato-de 1-(4-piperidinilM,4-dihidro-2H-3,1-benzoxazinona (161 mg, 0,60 
mmol) y diisopropiletilamina (230 mg, 1,80 mmol) en diclorometano (10 ml) y la 
mezcla resultante se agita durante toda la noche a temperatura ambiente. La 
mezcla de reaccidn se lava con agga (3 x 15 mL) y la fase organica se separa, se 
seca y se evapora a sequedad. Se obtiene un s6lido, que se recristaliza de 
etanol. Se obtlenen 182 mg de 1-[1-quinolln-8-sulfonil)-piperidin-4-il]-1,4-dihidro- 
benzo[d][1,3]oxazin-2-ona comosolido bianco (rendimiento 69 %). 
IR (cm' 1 ) KBr: 1712, 1337, 1291, 1205, 1162, 1144, 1034, 717, 583 
1 H-RMN(8 in ppm): 1.8 (d, J=9.5 Hz, 2 H) 2.6 (qd, J=12.6, 4.4 Hz, 2 H) 3.0 (td, 
J=12.8, 2.5 Hz, 2 H) 4.1 (tt, J=12.5, 3.8 Hz, 1 H)4.3 (ddd, J=13.0, 2.3 Hz, 2 H) 

5.0 (s, 2 H) 7.1 (m, 3 H) 7.3 (m, 1 H) 7.6 (dd, J=8.4, 4.2 Hz, 1 H) 7.6 (m, 1 H) 

8.1 (dd, J=8.2, 1.3 Hz, 1 H) 8.3 (dd, J=8.3, 1.7 Hz, 1 H) 8.5 (dd, J=7.3, 1.5 Hz, 
1 H) 9.1 (dd, J=4.2, 1.8 Hz, 1 H) (CDCI3-d). 

Punto de fusion: 170-172 °C. 
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Los compuestos segCin los ejemplos 1-4 y 6-10 facilitados en la sigutente tabla I 
se prepararon de forma analoga a los metodos descritos anterlormente. 

Tabla 1: 



Ej. 
3 




1 -[1 -(Naftil-1 -sulfonil)-piperidin-4-il] -1 ,4-dihidro-benzo[d][1 ,3]oxazina-2-ona 



\ b (d. J=10.5 Hz, 2 H) 2.4 (m, 2 H) 2.7 (t. J=11 .6 Hz, 2 H) 3 9 (m, 3 H) 
5.1 s, 2 H) 7.1 (m. 2 H) 7.2 (m, 2 H) 7.7 (m, 3 H) 8 1 (d J=8.1 Hz, 1 
H) 8.2 (d, j=7.8 Hz, 1 H) 8.3 (d, J=8.1 Hz, 1 H) 8.7 (d. J=8.3 Hz, 1 H) 
(DMSO-d6) 



IR (KBr) 

1709. 1498. 1353, 1162. 1034, 770, 718. 579 



Punto de fusi6n: 147-149°C 



1-(1-Fenilsulfonilpiperidin-4-il] -1 ,4-dihidro-benzo[d][1 ,3]oxazina-2-ona 



1.9 (dd, J=12.1. 2.1 Hz, 2 H) 2.4 (td, J=12.2, 2.4 Hz, 2H) 2.7 (qd. 
J=12.6 4.3 Hz, 2 H) 3.9 (tt, ^12.3.3.9 Hz, 1 H) 4 0 (dt, J=11.9 .2.1 
Hz, 2 H) 5.0 (s, 2 H) 7.0 (d, J=8.3 Hz, 1 H) 7 0 t. £7.3 Hz, 1 H) 7.1 

(m. 1 H) 7.3 (m, 1 H^ 7.6 (m. 3 H) 7.8 (m. 2 H) (CDCI 3 -d) . 

IR (KBr) " 

1705, 1497, 1340, 1293,. 1205,. 11 60, .736. 691., 576 ' ,-. . 



Punto de fusi6n: 172-174°C 



1-[1^5-cloro-3-metil-benzo[b]tiofeno-2-sulfonil)-piperidin-4-il]-1,4-dihidro- 
henzofdin ,31oxazina-2-ona 



Ej. 
4 



X. 



cc 

. 6 



5«0 



1 .8 (d, J=10.8 Hz, 2 H) 2.5 (m, 2 H) 2.7 (s, 3 H) 2.8 (t, J=1 1.4 Hz, 2 : H) 
3.8 d J=1 1 .4 Hz, 2 H 3.9 (m, 1 H) 5.1 (s, 2 H) 7.0 (W=7 2 Hz H) 
7 2 d, J=8.1 Hz, 1 H) 7.2 (m, 2 H) 7.6 (dd, J=8.6, 2.0 Hz, 1 H) 8.1 (d, 
J=2.0 Hz, 1 H) 8.2 (d, J=8.6 Hz, 1 H) (DMSO-d6) 



IR ( KBr > 

1717, 1358. 1248, 1201, 1160, 1035, 712, 554 



Punto de fusibn: 204-206°C 



8-Metil-1-[1-(naftil-1-sulfonil)-piperidin^-il]-1,4-dihidro-benzo[d]li,ajoxazina-2-ona 



(XX 

o=s=o 



1H-RMN* 

1 .9 (d. J=12.5 Hz, 2 H) 2.3 (s. 3 H) 2.7 (m. 4 H) 3.3 (m 1 H) 4 .0 1 (d 
J=1 1 .2 Hz, 2 H) 4.9 (s, 2 H) 7.0 (m, 2 H) 7.1 (d, J=7.0 Hz, 1 H) 7.6 (m 
3 H) 7.9 (m, 1 H) 8.1 (d. J=8.2 Hz, 1 H) 8.2 (dd, J=7.3, 1.1 Hz. 1 H) 8.7 
(d. J=8.8 Hz. 1 H) (CDCI3-d) 



IR (KBr) 

1712. 1316, 1279, 1222, 1160, 1135, 1025, 768. 607 



Punto de fusi6n: 203-204°C 



Ej. 
5 



1-[1-(Quinolinil-8-sulfonil)-piper«din^l]-lAdihidro-benzo[d][1,3]oxa2ina-2-ona 




1H-RMN: ~ 

1 JU d ; J o!;?, Hz • 2 H) 26 (qd - J=12 - 6 - 44 Hz - 2 h) 3.0 (td. 

■£? «* of S Zt 2 H) 41 (tt ' ^ 125 - 38 Hz - 1 H) 4.3 (ddd, 
7 « m ' 2 / 3 o H A 2 o H A 5 - 0 (s ' 2 H > 7 ' 1 < m ' 3 H) 7.3 (m, 1 H) 

u f-fif' 2 H2 ' 1 H) 7 6 < m « 1 H > 81 ( dd - ^=8-2. 13 

Hz, 1 H) 8.3 (dd, J=8.3, 1.7 Hz, 1 H) 8.5 (dd, >7.3, 1.5 
Hz, 1 H) 9.1 (dd, J=4.2, 1.8 Hz, 1 H) (CDClid) 



IR (KBr) - 
1712,1337, 1291,1205,116 2, 1144, 1034, 717, 583 
Punto de fusi6n: 170-172°C 



*^" 1 -l1-<quinollnl '-S-^'foniO-piperidin^-ill-l^-dihidro-benzordJtl.^oxazina- 





" 1H-RMN: " " 

l 9 ( o d ufo 1 of HZ ' 2 H) 2 3 < S « 3 H > 2-7 (qd, J=12.2, 3.9 
Hz, 2 H) 2.9 (m, 2 H) 3.3 (tt, J=1 1 .7, 3.4 Hz, 1 H) 4 3 (d 

Hz, 2 H) 4.9 (s. 2 H) 7.0 (m, 2 H) 7. d i=7^ Hz 
1 H) 7.5 (dd, J=8.3, 4.1 Hz, 1 H) 7.6 (m, 1 H) 8 0 (dd, 
J= 8.2, 1.3 Hz, 1 H) 8.2 (dd, J=8.3, 1.7 Hz. 1 H) 8.5 [dd, 
J=7.3, 1.5 Hz, 1 H) 9.T (dd r J=4.2, 1.8 Hz. 1 Hnnnri*-*) 




IR (KBr) " t — 

1702,1329,1284,1218,1024,785,701,582- 




Punto de fusibn: 202-206°C 




o=s=o 


1H-RMN: ~ 

m# m H f ' 2 H) 23 (S ' 3 H > 27 < m - 4 H) 2.9 (s, 6 
H 3.3 m, 1 H) 4.0 (d, J=9.9 Hz, 2 H) 4.9 (s, 2 H) 7.0 (m, 2 
H) 7.2 (m, J=7.3 Hz, 2 H) 7.5 (m, 2 H) 8.2 (dd, J=7 3 1 1 

(coaS-dt 4 (d ' J=8 ' 6 H2 ' 1 H) 8,6 (d ' J=8 4 H2 ' 1 H) ' 




IR (KBr) ■ — • 
2981, 1711, 1336, 1221, 1149, 1025, 794, 709, 571 




Punto de fusibn: 202-203°C 



Ej. 
6 



Ej. 
7 
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1-[1-(5-Dimetilamino-naftil-1-sulfonil)-piperidin-4-il] -1,4-dihidro- 
benzo[d][1 ,3]oxazina-2-ona 


Ej. 
8 


o=s=o 


1H-RMN 

1.8 (dd, J=12.3, 3.5 Hz, 2 H) 2.7 (m, 4 H) 2.9 (s, 6 H) 4.0 
(m, 3 H) 5.0 (s, 2 H) 6.9 (d, J=8.2 Hz, 1 H) 7.1 (m, 2 H) 7.3 
(m, 2 H) 7.6 (td, J=8.9, 7.4 Hz, 2 H) 8.3 (dd, J=7.3, 1 .3 Hz, 
1 H) 8.4 (d, J=8.8 Hz, 1 H) 8.6 (d, J=8.2 Hz, 1 H) (CDCI3- 
d) 






IR (KBr) 

2935, 1720, 1319, 1242, 1144, 920. 791, 755, 642 






Punto de fusi6n: 182-186°C 




1 -[1 -(2,3-Dicloro-fenilsulfonil)-piperidin-4-il] -1 ,4<!ihidr<>benzo[d][1 ,3]oxazina-2- 
ona 


Ej. 
9 


(XX 


1H-RMN 

1.9 (d, J=10.1 Hz, 2 H) 2.7 (qd, J=12.6, 4.2 Hz. 2 H) 3.0 j 
(td, J=12.7, 2.3 Hz, 2 H) 4.1 (m, 3 H) 5.1 (s, 2 H) 7.1 (m, 3 
H) 7.3 (m, 2 H) 7.7 (dd, J=8.0, 1.6 Hz, 1 H) 8.0 (dd, J=8.0, 
1.6 Hz, 1 H) (CDCI3-d) 






IR (KBr) 

1697, J395, 1244, 1165, .1045, 942..710, 582. • 


• • 




Punto defusi6n: 185-1 87" "C 




1 -[1 -(2,3-Dicloro-fenilsulfonil)-piperidin-4-il]-8-Metil-1 ,4-dihidro- 
benzo[d][1 ,3]oxazina-2-ona 


Ej- 
10 


(XX. 

5?.. 


1H-RMN: 

2.0 (d, J=11.5 Hz, 2 H) 2.4 (s, 3 H) 2.8 (m, 4 H) 3.4 (m, 1 
H) 4.0 (d, J=9.9 Hz, 2 H) 5.0 (s, 2 H) 7.0 (m, 2 H) 7.2 (d, 
J=7.7 Hz, 1 H) 7.3 (t, J=8.0 Hz, 1 H) 7.7 (dd, J=8.1, 1.5 
Hz, 1 H) 8.0 (dd, J=8.0, 1.6 Hz, 1 H) (CDCI3-d) 






IR (KBr) 

1705, 1404, 1339, 1224, 1149, 939 f 






Punto de fusion: 1 84-1 85°C 
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Datos farmacologicos: 



El binding de los compuestos sulfonamfdicos derivados de benzoxazinona de 
f6rmulas generates (I) y (la) se determine como se ha descrito anteriormente. 

Los resultados de binding de algunos de estos compuestos se muestran en la 
siguiente tabla 2: 



Tabla 2: 














Compuesto 
segun el 
ejemplo: 


% inhibicion 
10* M 


K, (nM) 


1 


98.1 ±4.0 


51.7 


3 




107.4 


4 




" 246 


5 




152 


6 




165.9 


7 


88 




8 


68 
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Reivindicaciones: 




en la cual 

R 1 , R 2 , R 3 , R 4 son cada uno seleccionados independientemente del 
grupo consistente en hidr6geno, hal6geno, un radical alifatico, lineal o 
ramificado, saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, un radical cicloalifatico saturado o insaturado, 
opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente conteniendo al 
menos un heteroatomo como miembro del anillo, que puede enlazarse 
via un grupo alquileno opcionalmente al menos monosustituido, y/o 
puede condensarse con un sistema de anillos mono o policiclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo 
opcionalmente al mepos monosustituido, que puede enlazarse via un 
grupo alquileno opcionalmente al menos monosustituido y/o puede 
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condensarse con un sistema de anillos mono o policiclicos 



opcionalmente al menos monosustituido, un grupo nitro t ciano, - OR 10 , 

0)R 11 
y -NR 13 R 14 , 




0(C=0)R 11 , -(C=0)OR 1 \ -SR 12 , -SOR 12 , -S0 2 R 12 , -NH-S0 2 R 12 , -S0 2 NH 2 



R 5 representa hidrdgeno, un radical alifatico opcionalmente a! menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado o un radical 
cicloalifatico saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo 
10 como miembro del anillo, 

R 6 , R 7 , R 8 , R 9 son cada uno seleccionados independientemente del 
grupo consistente en hidr6geno, un radical alifatico opcionalmente al 
menos monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un 
15 radical cicloalifatico saturado o insaturado, opcionalmente al menos 

monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo 
como miembro del anillo, un grupo ciano y un grupo. -COOR 15 , 

W representa un radical alifetico opcionalmente al menos 
20 monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical 

cicloalifatico saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo 
como miembro del anillo, que puede enlazarse via un grupo alquileno 
opcionalmente al menos monosustituido, y/o puede condensarse con un 
25 sistema de anillos mono o policiclicos opcionalmente al menos 

monosustituido, 

un radical heteroarilo opcionalmente al menos monosustituido, que 
puede enlazarse via un grupo alquileno opcionalmente monosustituido 
30 y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono o policfclico 

opcionalmente al menos monosustituido, un radical arilo monociclico, 
opcionalmente al menos monosustituido, que se condensa con un 
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sistema de anillos mono o policfclico opcionalmente al menos 
monosustituido y que puede enlazarse via un grupo alquileno 
opcionalmente al menos monosustituido, 

un grupo NR 16 R 17 , 

un grupo COR 18 , 

o un radical fenilo, que es al menos monosustituido por uno de los 
sustituyentes seleccionados del grupo consistente en: 

2,2,2,-Trifluoroetoxi-, C 2 -6-Alquenil-, 1 ,3-Dihidro-1-oxo-2H-isoindol- 
2-H-, N-Ftalimidinil-, [(2-cloro-1,34iazol-5-H)-metoxi, 5-Etil-2-metil-3- 
furoato, Cn-20-alquilo, 1 ,3-Dioxo-2-azaspiro[4,4]non-2-il-, pirazolilo, 
(1 ,3-oxazol-5-il)-, (5-Metil-1 ,3,4-oxadiazol-2-il)-, difluorometoxi, 
diclorometoxi, 1-pirrolidinilsulfonilo, morfolinsulfonilo, 2-metil-4- 
pirimidinilo, un grupo fenoxi, que es^al-menos monosustituido por " 
. Ci-s-alcoxi, un grupo fenilo; queues al menos monosus'titurdo por 
uno de los sustituyentes seleccionados del grupo consistente en 
nitro, Ci-5-alcoxi, F, CI, Br, alquiloCi. 5 al menos parcialmente 
fluorado, Ci_ 5 -aIquilo al menos parcialmente dorado, [(2-Cloro-1,3- 
tiazol-5-il)-metoxi]-, -(C=0)-H y -(C=0)-C 1 . 5 -alquilo, un grupo 
piridinilo, que es al menos monosustituido por Ci. 5 -alcoxi, un grupo 
piridiniloxi, que es al menos monosustituido por Ci. 5 -alcoxi, un 
grupo fenoxi, que es al menos disustituido y un grupo piridiniloxi, 
que es al menos disustituido, 

con la condicion de que W no represente furilo no sustituido, tienilo no 
sustituido o tienilo sustituido por un sustituyente seleccionado del grupo 
consistente en Ct-s-alcoxicarbonilo, Cvs-alquilocarbonilo, carboxilo y 
piridilo, pirrolilo no sustituido, naftilo no sustituido, indolilo no sustituido, 
tetrahidronaftilo no sustituido, piridilo sustituido o no sustituido, pirazinilo 
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no sustituido, quinolinilo no sustituido, pirrolilo sustituido por Cvs-alquilo, 
cidohexilo no sustituido o ciclohexiio sustituido por uno o dos miembros 
seleccionados del grupo consistente en oxo, hidroxilo, Cvs-alcqxilo, C^- 
alcoxi-carboniloamino-d.5 alquilo y amino-d.5 alquilo, 

representa hidrogeno, un radical alifatico. lineal o ramificado, 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, un 
radical cicloalifatico saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo 
como miembro del anillo, que puede enlazarse via un grupo alquileno 
opcionalmente al menos monosustituido, y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono o policiclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo opcionalmente al menos 
monosustituido, que puede enlazarse via un grupo alquileno 
opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono o policiclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, .. .. ............ 

R 11 representa hidrdgeno, un radical alifatico, lineal o ramificado, 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, un 
radical cicloalifatico saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo 
como miembro del anillo, que puede enlazarse via un grupo alquileno 
opcionalmente al menos monosustituido, y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono o policiclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo opcionalmente al menos 
monosustituido, que puede enlazarse via un grupo alquileno 
opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono o policiclicos Opcionalmente al menos 
monosustituido, 
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R 12 represents un radical alifatico, lineal o ramificado, saturado o 
insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, un radical . 
cicloalifatico saturado o insaturado, opcionalmente al menos < 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo 
5 como miembro del anillo, que puede enlazarse via un grupo alquileno 

opcionalmente al menos monosustituido, y/o puede condensarse con un 
sistema de anjllos mono o policiclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo opcionalmente al menos 
monosustituido, que puede enlazarse via un grupo alquileno 
1 o opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con un 

sistema de anillos mono o policiclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, 

R 13 y R 14 son cada uno seleccionados independientemente del grupo 
consistente en hidr6geno, un radical alifatico, lineal o ramificado, ' 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, un 
radical eicloalifatico saturado o insaturado; opcionalmente at menos- " J 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos an heteroatomo " 
como miembro del anillo, que puede enlazarse via un grupo alquileno 
opcionalmente al menos monosustituido, y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono o policiclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo opcionalmente al menos 
monosustituido, que puede enlazarse via un grupo alquileno 
opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono o policiclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, 

o bien R 13 y R 14 junto con el atomo puente de nitrogeno forman un anillo 
heteroclclico saturado, insaturado o aromatico, opcionalmente al menos 
30 monosustituido, que puede contener al menos un heteroatomo adicional 

como miembro del anillo, 



15 



20 



25 
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R 15 representa hidr6geho, un radical alifatico, lineal o ramificado, 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, un 
radical cicloalifatico saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo 
como miembro del anillo, o un radical arilo o heteroarilo opcionalmente 
al menos monosustituido, que puede enlazarse via un grupo alquileno 
opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono o policlclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, 

16 

R representa un radical alifatico opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, 

R 17 representa un radical alifatico opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, y 

R 18 representa un radical aTilo opcionalmeateval. menos monosustituido t * 

opcionalmente en forma de uno de sus estereois6meros, 
preferiblemente enantiomeros o diasteromeros, su racemato o en forma 
de una mezcla de al menos dos de sus estereoisomeros, 
preferiblemente enantiomeros o diasteromeros, en cualquier relacion de 
mezcla, o una de sus sales correspondientes, o un solvato 
correspondiente. 

Compuestos segun la reivindicacidn 1 , caracterizados porque R 1 , R 2 , R 3 , 
R 4 son cada uno independientemente seleccionados del grupo 
consistente en H, F, CI, Br, un radical alifatico opcionalmente al 
menos monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un 
radical cicloalifatico C 3 -C a saturado o insaturado, opcionalmente al 
menos monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un 
heteroatomo como miembro del anillo, que puede enlazarse via un 
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grupo alquileno CrC 6 opcionalmente al menos monosustituido, y/o 
puede condensarse con un sistema de anillos mono o policiclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, un radical arilo o heteroarilo de 
5 o 6 miembros opcionalmente al menos monosustituido, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno C1-6 opcionalmente al menos 
monosustituido y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono 
o policiclico opcionalmente al menos monosustituido, un grupo nitro, 
ciano, -OR 10 , -OC(=0)R 11 , -SR 12 , -SOR 12 , -S0 2 R 12 , -NH-S0 2 R 12 , - 
S0 2 NH 2 y NR 13 R 14 , preferiblemente seleccionados del grupo consistente 
en H, F, CI, Br, un radical alifatico C^ opcionalmente al menos 
monosustituido, ramificado o lineal, saturado, un radical cicloalifatico C s 
o C 6 saturado, opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente 
conteniendo al menos un heteroatomo como miembro del anillo, que 
puede enlazarse via un grupo alquileno Ci o C 2 opcionalmente al menos 
monosustituido, un grupo nitro, ciano, -OR 10 , -6C(=0)R 11 , -SR 12 y - 
NR 13 R 14 , mas preferiblemente seleccionados del grupo consistente en 
H, F, CI, CH 3 , CH2CH3, CF 3 , CF2CF3, ciclopentilb- ciClohexHo,- nitro, ciano 
y-OR 10 , 

Compuestos segun las reivindicaciones 1 o 2, caracterizados porque R 5 
representa hidrdgeno, un radical alifatico Ci- 6 opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical 
cicloalifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo 
como miembro del anillo, preferiblemente representa H o un radical 
alquilo d. 3 ramificado o lineal, mas preferiblemente representa H, CH 3 < 
ChfeCHs. 
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4. Compuestos segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3, 
caracterizados porque R 6 f R 7 , R 8 , R 9 son cada uno independientemente 
seleccionados del grupo consistente en hidr6geno, un radical alifatico 

5 Ci_e opcionalmente al menos monosustituido, saturado o insaturado, 

lineal o ramificado, un radical cicloalifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, 
opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente conteniendo al 
menos un hetero&tomo como miembro del anillo, un grupo ciano y un 
grupo COOR 15 , preferiblemente seleccionados del grupo consistente en 
10 H, un radical alquilo Ci_ 3 ramificado o lineal, un grupo ciano y.un grupo 

COOR 15 , mas preferiblemente del grupo consistente en H, CH 3t CH 2 CH 3 
y un grupo ciano. 

5. Compuestos segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 4, 
15 caracterizados porque W representa un radical alquilo 

Cii-2o» lineal o 

ramificado, opcionalmente al menos monosustituido, un grupo naftilo, 
que es al menos monosustituido, un grupo quinolinilo, que es al menos 
monosustituido, un grupo pirrolilo, que es al menos monosustituido por 
un sustituyente cualquiera exepto por radical alquilo C1.5, un grupo 

20 tiazolil-, benzo{bHiofeni!o, benzo[b]-furanilo, isoquinolinilo, 

tetrahidroisoquinolinilo, pirazolilo, isoazolilo, cromanilo, benzotiadiazolilo, 
iniidazolilo, benzofurazanilo, dibenzotb^Huranilo, benzoxadiazolilo, 
imidazo[2,1-b]»tiazoliI-, antracenilo, coumarinilo, 2,3-Dihidro-1,4- 
benzodioxinilo, 2,3-Dihidrobenzd[b]furanilo, 3,4-Dihidro-2H-1,4- 

25 benzoxazinilo, 3,4-Dihidro-2H-1 ,5-benzodioxepinilo, Benzotiazolil-, 

lmidazo[1,2-a]-piridinilo respectivamente opcionalmente al menos 
monosustituidos, un grupo cromanilo, un grupo isatinilo, un grupo 
pentametildihidrobenzofuranilo, un grupo ciclopropil- o ciclopentilo 
opcionalmente al menos monosustituido, un grupo 2~(1,3-Dioxo-1,3- 

30 dihidro-isoindol-2-il-)-etilo-, un grupo tienilo, que es al menos 

monosustituido por uno o m&s sustituyentes independientemente 
seleccionados del grupo consistente en F, CI, Br, Ci.s-alcoxi-, CF 3 , -S0 2 - 
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Ci-5-alquilo y un grupo benzoiloaminometilo, un grupo fenilsulfonilo, un 
grupo isoxazolilo, un grupo benzoamidometilo, un grupo pirimidilo, un 
grupo tiazolilo, un grupo pirazolilo, un grupo fenilo, un grupo 1 ,2.4- 
tiadiazolilo, un 1 ,3-oxazolilo y 1 ,2,4-oxadiazolilo, respectivamente 
opcionalmente al menos monosustituido, un grupo furilo, que es al 
menos monosustituido por uno o mas sustituyentes independientemente 
seleccionados del grupo consistente en un radical alquilo Ci. 5> que 
puede ser al menos parcialmente fluorado o dorado, un fenilo 
opcionalmente al menos monosustituido y un grupo (C=0)-0-Ci.5- 
alquilo, 

un grupo NR 16 R 17 , 
un grupo COR 18 , 

o un radical fenilo, que es al menos monosustituido por uno de los 
sustituyentes seleccionados ctehgrupo -consistente erv: : - l - • " " ? -'' 

2,2,2,-Trifluoroetoxi-, C 2 . 6 -Alquenil-, 1 ,3-Dihidro-1-oxo-2H-isotndol-2-il-, 
N-Ftalimidinil-, [(2-cloro-1 ,3-tiazoI-5-il)-metoxi, 5-Etil-2-metil-3-furoato, 
Cn-20-alquilo, 1 ,3-Dioxo-2-azaspiro[4,4]non-2-il-, pirazolilo, (1,3-oxazol-5- 
il)-, (5-Metil-1,3,4-oxadiazol-2-il)-, difluorometoxi, diclorometoxi, 1- 
pirrolidinilsulfonilo, morfolinsulfonilo, 2-metil-4-pirimidinilo, un grupo 
fenoxi, que es al menos monosustituido por Cvs-alcoxi, un grupo fenilo, 
que es al menos monosustituido por uno de los sustituyentes 
seleccionados del grupo consistente en nitro, d-s-alcoxi, F, CI, Br, 
alquiloCi-5 al menos parcialmente fluorado, C-|. 5 -alquilo al menos 
parcialmente dorado, [(2-Cloro-1 ,3-tiazol-5-il)-metoxi]-, -(C=0)-H y - 
(C=0)-Ci-s-alquilo, un grupo piridinilo, que es al menos monosustituido 
por Ci-s-alcoxi, un grupo piridiniloxi, que es al menos monosustituido por 
Ci-s-alcoxi, un grupo fenoxi. que es al menos disustituido y un grupo 
piridiniloxi, que es al menos disustituido, 
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mas preferiblemente W represents un grupo seleccionado del grupo 
consistente en 5-Dimetilamino-1naftil f 2-Acetamido-4-metil-5-tiazolih 
Trifluorometil-, Triclorometil-, Isopropil-, Metil-, 2,2,2-f rifluoroetil-, Etil-, 
Hexadecil-, 2-Cloroetil-, n-Propil-, 3-Cloro-Propil-, n-Butil-, Diclorometil-, 
Clorometil-, Dodecil-, 1-Octil-, 6-(p-toluidino)-2naftil-, 4,5-Dibromo-tiofen- 
2-il-, cloruro de benzoilo-2-il-, 1 -Octadecil-, 4-Bromo-2,5-dicloro-tiofen-3- 
il-, 2,5-Dicloro-tiofen-3-il-, 5-Cloro-tiofen-2-il-, 1-Decil-, 3,5-Dicloro-4-(2- 
cloro-4-nitrofenoxy)-fenil-, 2,3-Diclorotiofen-5-il, 3-Bromo-2-cloro-tiofen-5 
il-, 3-Bromo-5-cloro-tiofen-2-il-, 2-(Benzoilaminometil)-tiofen-5-il-, 4- 
(Fenil-sulfonil)-tiofen-2-il-, 2-Fenil-sulfonil-tiofen-5-il-, 2-[1 -Metil-5- 
(trifluorometil)pirazol-3-il]-tiofen-5-il-, 5-Cloro-1,3-dimetilopirazol-4-il-, 
3,5-Dimetilisoxazol-4-il-, 4-(2-Cloro-6-nitro-fenoxi)-fenil-, 4-(3-cloro-2- 
cianofenoxy)-fenil, 2-(2,4-Diclorofenoxy)fenil-, 2,4-Dimetil-1 ,3-tiazol-5-il-, 
Metil-metano-sulfonil-, 2,5-Bis-(2,2,2-trifluoroetoxi)-fenil-, 5-(Di-n- 
propilamino)-1 -naftil-, 2,2,5,7,8-Pentametil-croman-6-il-, 5-Cloro-4-nitro- 
tiofen-2-il-, 2, 1 ,3-Benzotiadiazol-4-il-, 1 -Metil-imidazol-4-il-, 
Benzofurazan-4-il-, 5*(lsoxazoh3-il)-tiofen.-2-il-, VinilrfenM-il-, 5-Dicloro- 
metil-furan-2-ih 5-Bromo-tiofen-=2-il-, 5-(4-Clorobenzoamidometil)-tiofen- 
2-il-, Dibenzo[b,d]-furan-2-il-, 5-Cloro-3-metilbenzo[b]-tiofen-2-il-, 3- 
Metoxi-4-(metoxicarbonil)-tiofen-2-il-, 5-[2-(Metiltio>pirimidin-4-il-]-tiofen- 
2-il-, 4-Cloro-2,1 ,3-Benzoxadiazol-7-il-, 5-Cloro-2,1,3-Benzoxadiazol-4-il- 
6-Cloro-imidazo(2,1 -b)-tiazol-5-il-, 3-Metil-benzo[b]-tiofeno-2-il-, 4-[[3- 
Cloro-5-(trifluorometil)-2-piridilf-fenil, 4-Metoxi-2,3,6-trimetilbenzoilo, 5- 
Cloro-1 -naftil-, 5-Cloro-2-naftil-, 9,10-Dibromoantracen-2-il-, Isoquinolin- 
5-il-, 4'-Nitro-bifenil-4-il-, (1,3-Dihidro-1-oxo-2H-isoindol-2-il-)-4-fenil-, 5- 
(2-Metil-1 ,3-tiazol-4-il)-tiofen-2-il-, 5-(1 -Metil-3-(trifluorometil)pirazol-5-il-]- 
tiofen-2-i!-, 5-[5-Trifluorometil)-isoxazol-3-il]-tiofen-2-il-, p-Dodecil-fenil-, 
4-[(3-Ciano-4-metoxi-2-piridinilo)oxi]-fenil-, 4-(N-ftalimidinil)-fenil-, 
1 ^.S^-Tetrahidro^-CtrifluoroacetiO-isoquinolina-y-il-, 1 ,2- 
Dimetilimidazol-4-il-, 2,2,4,6,7-Pentametildihidrobenzofuran-5-il- t 4- 
Cloro-1 -naftil-, 2,5-Dicloro-4-nitro-tiofen-3-il-, 4-(4-Metoxi-fenoxi)-fenil-, 
[4-(3,5-Diclorofenoxy)fenil]-, [4-(3,4-diclorofenoxy)-fenil-, [4-(3,5)-Bis- 
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(trifluorometilfenoxy)fenil-, 3-(2-Metoxi-fenoxi)-fenil-, 3-(4-Metoxi-fenil)- 
fenil-, 3-(4-Cloro-fenil)-fenil-, 3-(3,5-Dicloro-fenil)-fenil-, 3-(3,4-Dicloro- 
fenil)-fenil-, 3-(4-Fluorofenil)-fenil-, 3-[4-(Trifluorometil)hfenil]-fenil-, 3-[3,5- 
Bis-(Trifluorometil)-fenil]-fenil-, 4-(2-Metoxi-fenoxi)-fenil- f 4-(2-Metil- 
fenoxi)-fenil-, 4-(4-Metoxi-fenoxi)-fenil-, 4-(4-Clorofenil)-fenil-, 4-(3,5- 
Diclorofenil)-fenil-, 4-(3,4-Diclorofenil)-fenil-, 4-(4-Fluorofenil)-fenil- t 4-[4- 
(Trifluorometil)-fenil]-fenil-, 4-[3,5-Bis-(Trifluorometil)-fenil]-fenil-, 
Ciclopropil-, 2-(2-Clorofenil)-2-feniletil-, 2-(2-Trifluorometilfenil)-2-feniletil- 
, 5-[4-Ciano-1 -metil-5-(metiltio)-1 H-pirazol-3-il-tiofeno-2-il-, 3-Ciano-2,4- 
bis-(2,2,2-trifluorotoxi)-fenil-, 4-[(2-C!oro-1 ,3-tiazol-5-il)-rrietoxi]-fenil-, 2- 
(1 ,3-Dioxo-1 ,3-dihidro-isoindol-2-il)-etil-, 5-lodo-1-naftil-, Etil-2,5-dimetil- 
1 -fenilopirrol-4-carboxilato-3-il-, Etil-2-metil-1 ,5-difenil-1 H-pirrol-3- 
carboxilato-4-il-, Etil-5-(4-clorofenil)-2-metil-3-furoato-4-il, Etil-5-(4- 
clorofenil)-2-metil-1-fenil-3-carboxilato-4-il-, Etil-2,5-dimetil-3-furoato-4-il-, 

3- Cloro-4-(1 ,3-dioxo-2-Azaspiro[4,4]non-2-il)-fenil-, Coumarin-6-il, 3-(4- 
Metoxi-fenoxi)-fenil-, [3-3,4-DicIpro-fenoxy)]fenil-, [3-(3,4-Dicloro-fenoxy)- 
fenil-]-3,5-Bis4rifluarometHfenoxyfetiil-r 2,2-DifenIletil-, 4--Fenil-5- 
(trifluorometil)-tiofen-3-il-, MetiW-fehil-5-(trifhJor6metHKiofen-2- 
carboxilato-3-il-, Metil-1 ,2,5-trimetilpirrol-3-carboxilato-4-il-, 4-Fluoro-1- 
naftil-, 5-Fluoro-3-metilbenzo[b]-tiofen-2-il-, Metil-2,5-dimetH-3*-furoato-4- 
il-, Metil-2-furoato-5-il-, Metil-2-metil-3-furoato-5-il-, Metil-1 -metil-1 H- 
pirrol-2-carboxilato-5-il-, 2-(5-Cloro-1 ,2,4-tiadiazol-3-il)-tiofeno-5-il-, 1 ,3,5- 
Trimetil-1 H-pirazol-4-il-, Pentafluoroetoxitetrafluoroetil-, 5-(5-lsoxacil)- 
tiofeno-2-il-, 5-(5-lsoxazol-il)-2-furilr, 5-Metil-2,1 ,3-benzotiadiazol-4-il-, 
2,3-Dihidro-1 ,4-benzodioxine-6-ih 4-Metil-1-naftil-, 5-Metil-2- 
(trifluorometil)-3-furil-, 2,3-Dihid robenzo[b]furan-5-il-, 1 -Benzotiofen-3-il-, 

4- Metil-3,4-dihidro-2H-1,4-Benzoxazin-7-il-, 5-Metil-1-fenil-1H-pirazol-4-il- 
, 6-Morfolin-3-piridinil-, 4-(1H-Pirazol-1-il)-fenil-, 6-Fenoxi-3-piridil-, 3,4- 
Dihidro-2H-1 ,5-benzodioxepin-7-il-, 5-(1 ,3-Oxazol-5-il)-2-tienil-, 4-(1 ,3- 
Oxazol-5-il)-fenil-, 5-Metil-4-isoxazolil-, 2,1,3-Benzotiadiazol-5-il-, 5- 
Acetamido-1-naftil-, 3-Metil-8-quinolinil-, 1 ,3-Benzotiazol-6-il-, 2-Morfolin- 
3-piridil-, 2,5-Dimetil-3-tienil-, 5-[5-(Clorometil)-1 ,2,4-oxadiazol-3-il]-2- 
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tienil-, Etil-3-[5-il-2-tienilo]1 ,2,4-oxadiazol-5-carboxilato- f 3-(5-Metil-1 ,3,4- 
oxadiazol-2-il)-feni|-, 4-(Difluorometoxi)-fenih 3-(DifluorometoxiMenii- f 
2,2-Dimetil-6-cromanil-, Etil-3,5-dimetil-1 H-pirrol-2-carboxilato-4-il- f 
lmidazo[1 ,2-a]piridin-3-il-, 3-(1 ,3-Oxazol-5-il)-fenil-, Etil-5-[4-il)-fenil]-2- 
metil-3-furoato, 1-Pirrolidinilfenilsulfonil-, Metil-5-il-4-metil-2-tiofen- 
carboxilato, Metil-3-il-4.(isopropilsulfonil)-2-tiofeno, 7-Clorocromon-3-il-, 
4'-Bromobifenil-4-j|-, 4'-Acetilobifenil-4-il-, 4«-Bromo-2•-fluoro.bifenii-4-i|. , , 
1-Metil-5-isatinil-, acido-2-cloro-3-tiofencarboxilico-5-il-, 2-Metoxi-5-(N- ' 
ftalimidinil)-fenil-, 1-Benzotiofen-2-il-, Morfolinfenilsulfonil- y 3-(2-Metil-4- 
pirimidinil)-fenil-. 

Compuestos segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 5, 
caracterizados porque R 10 representa hidr6geno, un radical alifatico C M 
opcionalmente al menos monosustituido, saturado o Insaturado, lineal o 
ramificado, un radical cicloalifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, 
opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente conteniendo al 
menos un heteroatomo como miembro detanillo, que puede enlazarse - 
-via un grupo alquileno C^Ge opcionalmente at^menos monosustituido, ' 
y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono o policfclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo 
de 5 o 6 miembros, opcionalmente al menos monosustituido, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno d. 6 opcionalmente al menos 
monosustituido y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono 
o policfclico opcionalmente al menos monosustituido, preferiblemente H, 
un radical alquilo C r4 lineal o ramificado, ciclohexilo o un radical fenilo, ' 
mas preferiblemente H, CH 3 , C 2 H 5 o fenilo. 
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7. Compuestos segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 6 f 
caracterizados porque R 11 representa hidrogeno, un radical alifetico C1-6 
opcionalmente al menos monosustituido, saturado o insaturado, lineal o 
ramificado, un radical cicloalif£tico C 3 -C 8 saturado o insaturado, 
opcionalmente ai menos monosustituido, opcionalmente conteniendo al 
menos un hetero£tomo como miembro del anillo, que puede enlazarse 
via un grupo alquileno C^Cq opcionalmente al menos monosustituido, 
y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono o policfclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo 
de 5 o 6 miembros, opcionalmente al menos monosustituido, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno 'd. 6 opcionalmente al menos 
monosustituido y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono 
o policiclico opcionalmente al menos monosustituido, preferiblemente H, 
un radical alquilo lineal o ramificado, ciclohexilo o un radical fenilo,- 
mas preferiblemente H, CH 3 , C 2 H 5 o fenilo. 

8. Compuestos segun cualquiera de las reivindicafcioneg 1 a * •* "* 
caracterizados porque R 12 representa un radical alifatico d-6 
opcionalmente al menos monosustituido, saturado o insaturado, lineal o 
ramificado, un radical cicloalifatico C3-C 8 saturado o insaturado, 
opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente conteniendo al 
menos un hetero£tomo como miembro del anillo, que puede enlazarse 
via un grupo alquileno C r C 6 opcionalmente al menos monosustituido, 
y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono o policiclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo 
de 5 o 6 miembros, opcionalmente al menos monosustituido, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno Ci- 6 opcionalmente al menos 
monosustituido y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono 
o policiclico opcionalmente al menos monosustituido, preferiblemente 
representa H, un radical alquilo C1-4 lineal o ramificado, ciclohexilo o un 
radical fenilo, m£s preferiblemente H, CH3, C 2 H 5 o fenilo. 
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9. Compuestos segdn cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8, ^ 
caracterizados porque R 13 y R 14 son cada uno independientemente 
seleccionados del grupo consistente en hidr6geno f un radical alifatlco 
C1-6 opcionalmente al menos monosustituido, saturado o insaturado, 
lineal o ramificado, un radical cicloalifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, 
opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente conteniendo al 
menos un heteroatomo como miembro del anillo, que puede enlazarse 
via un grupo alquileno C1-C6 opcionalmente al menos monosustituido, 
y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono o policiclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo 
de 5 o 6 miembros, opcionalmente al menos monosustituido, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno Ci- 6 opcionalmente al menos 
monosustituido y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono 
o policfclico opcionalmente al menos monosustituido, preferiblemente 
son cada uno independientemente seleccionados del grupo consistente 
en H, un radical alquilo lineal o ramificado, ciclohexilo y un radical 
fenilo, mas preferiblemente sorvcada uno independientemente - a 
seleccionados del grupo consistente en H, CH3, C2H5 y fenilo. 

10. Compuestos segtin cualquiera de las reivindicaciones 1 a 8, 
caracterizados porque R 13 y R 14 junto con el atomo puente de nitrogen© 
forman un anillo heterocfclico de 5 o 6 miembros saturado, insaturado o 
aromatico, que puede ser al menos monosustituido y/o contener al 
menos un heteroatomo mas como miembro del anillo, preferiblemente 
forman un grupo piperidina o morfolina no sustituido. 
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1 1 . Compuestos segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 10, 
caracterizados porque R 15 represents hidr6geno, un radical alifatico C1.6 
opclonalmente al menos monosustituido, saturado o insaturado, lineal o 
ramificado, un radical cicloalifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, 
opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente conteniendo al 
menos un heteroatomo como miembro del anillo, o un radical arilo o 
heteroarilo de 5 o 6 miembros, opcionlmente al menos monosustituido, 
que puede enlazarse via un grupo alquileno Ci^ opcionalmente al 
menos monosustituido y/o puede condensarse con un sistema de anillos 
mono o policiclico opcionalmente al menos monosustituido, 
preferiblemente representa H, un radical alquilo C1-4 lineal o ramificado. 
ciclohexilo o un radical fenilo, mas preferiblemente representa H. CH 3 , 
C2H5 o fenilo. 

1 2. Compuestos segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 1 1 , 
caracterizados porque R 16 representa un radical alifatico Cm - 
opcionalmente al menos monosustituido, saturado o insaturado, lineal o 
ramificado, preferiblemente un radical alquilo C1-3 lineal o ramificado, 
saturado, no sustituido, mas preferiblemente un radical metilo. 

13. Compuestos segun cualquiera de las reivindicaciones 1 a 12, 
caracterizados porque R 1 7 representa un radical alifatico d. 6 
opcionalmente al menos monosustituido, saturado o insaturado, lineal o 
ramificado, preferiblemente un radical alquilo Cm lineal o ramificado, 
saturado, no sustituido, mas preferiblemente un radical metilo. 
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14. Compuestos segun una o mas de las reivindicaciones 1 a 13: 

1 -[1 -(5-Cloro-3-metil-benzo[b]tiofenil-2-sulfonil)-piperidin-4-il]-1 ,4-dihidro- 
benzo[d][1,3]oxazin-2-ona, 

H1-(5-Dimetilamino-naftil-1-sulfonil)-piper^ 
benzo[d][1,3]oxazin-2-ona, 

1-[1-(5-Dimetilamino-naftil-1-sulfonil)-piperidin-4-il]-l ,4-dihidro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-ona, 

y sus sales correspondientes, y solvatos correspondientes. 

5. Proceso para la preparation de compuestos sulfonamldicos derivados 
de benzoxazinona de fdrmula general (I) segun una o mas de las 
reivindicaciones. 1 a 14, caracterizado porque comprende hacer- - 
reaccionar al menos un compuesto piperidfnico de formula:general~(tl), 
en el cual R 1 a R 9 tienen la significaci6n segun la relvindicacion 1, y/o 
una sal, preferiblemente un clorhidrato, 
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(") 

con al menos un compuesto de f6rmula general (III), 




(III) 



en la cual W tiene la signification segun la reivindicacion 1, en un medio 
de reaccl6n adecuado, opcionalmente en presencia de al menos una 
base y/o opcionalmente al menos un agente auxlliar. 

16. Proceso para la preparation de una sal preferiblemente fisiologicamente 
aceptable de los compuestos sulfonamidicos derivados de 
benzoxazinona segun las reivindicaciones 1-14, caracterizado porque al 
menos un compuesto de formula general (I) con al menos un grupo 
basico se hace reaccionar con al menos un acido, preferiblemente acido 
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organico o mineral, preferiblemente en presencia de un medio de ^ 
reacci6n adecuado. 

Proceso para la preparacion de una sal preferiblemente fisiologicamente 
aceptable de los compuestos sulfonamides derivados de 
benzoxazinona segun las reivindicaciones 1-14, caracterizado porque al 
menos un compuesto de formula general (I) con al menos un grupo 
6cido se hace reaccionar con al menos una base, preferiblemente en 
presencia de un medio de reacci6n adecuado, 

Medicamento que comprende al menos un compuesto sulfonamidico 
derivado de benzoxazinona segun cualquiera de las reivindicaciones 1- 
14, opcionalmente en forma de uno de sus estereoisdmeros, 
preferiblemente enantiomeros o diasterbmeros, su racemato o en 
forma de una mezcla de al menos dos de sus estereoisomeros en 
cualquier relacion de mezcla, o una de sus sales fisiologicamente 
aceptables, o un solvato, respectivamente, y opcionalmente lino o mas 
adyuvantes farmaceuticamente aceptables. -.: " K : ** 

20 19. Medicamento segtin la reivindicacion 18 para regulacion del receptor 5- 
HT 6l para la mejora de la cognicion, para la profilaxis y/o tratamiento de 
trastornos de la ingestion de alimentos, particularmente para la 
regulacion del apetito, para el mantenimiento, aumento o reducci6n del 
peso corporal, para la profilaxis y/o tratamiento de obesidad, bulimia, 

25 anorexia, caquexia o diabetes de tipo II (Diabetes mellitus no insulino- 

dependiente), preferiblemente diabetes de tipo II, que es causada por 
obesidad, trastornos del sistema nervioso central, trastornos del aparato 
digestivo, como el smdrome del intestine irritable, ansiedad, panico, 
depresion, trastornos cognitivos de la memoria, trastornos de demencia 

30 senil, como Morbus Alzheimer, Morbus Parkinson y Morbus Huntington, 

esquizofrenia, psicosis, hiperkinesia infantil o ADHC (attention deficit, 
hyperactivity disorders). 



17- 

5 



10 

18. 
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Uso de al menos un compuesto sulfonamldico derivado de 
benzoxazinona segun cualquiera de las reivindicaciones 1-14, 
opcionalmente en forma de uno de sus estereoisdmeros, 
preferiblemente enantiomeros o diaster6meros f su racemato o en 
forma de una mezcla de al menos dos de sus estereoisdmeros en 
cualquier relacion de mezcla, o una de sus sales fisiologicamente 
aceptables, o a solvate, para la fabrication de un medlcamento para 
regulacibn del receptor 5-HT 6 , para la mejora de la cognicion, para la 
profilaxis y/o tratamiento de trastornos de la ingestion alimenticia, 
particularmente para la regulacibn del apetito, para el mantenimiento, 
aumento o reducci6n del peso corporal, para la profilaxis y/o tratamiento 
de obesidad, bulimia, anorexia, caquexia o diabetes de tipo II (Diabetes 
mellitus no insulino-dependiente), preferiblemente diabetes de tipo II, 
que es causada por obesidad, trastornos del sistema nervioso central, 
trastornos del aparato digestivo, como el sfndrome del intestino irritable, 
ansiedad, panico, depresion; trastornos cognitivos de la memorra, "* 
trastornos dedemencia senif;comd Morbus Alzheimer, Morbus 
Parkinson y Morbus Huntington, esquizofrenia, psicosis, hiperkinesia 
infantil o ADHC (attention deficit, hyperactivity disorders). 
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21 . Uso de al menos un compuesto sulfonamldico derivado de 
benzoxazinona de formula general (la), 




(la) 

en la cual 

R 1a t R 2a , R 3a , R 4a son cada uno $eleccionados independientemente del 
grupo consistente en hidrogeno, halogeno, un radical alifatico, lineal o 
ramificado, saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, un radical cicloalifatico saturado o insaturado,. 
opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente conteniendo al 
menos un heteroatomo como miembro del anillo, que puede ienlazarse 
via un grupo alquileno opcionalmente al menos monosustituido, y/o 
puede condensarse con un sistema de anillos mono o policfclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o heteroarito 
opcionalmente al menos monosustituido, que puede entazarse via un 
grupo alquileno opcionalmente al menos monosustituido y/o puede 
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condensarse con un sistema de anillos mono o policlclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, un grupo nitro, ciano, - OR , - 
0(C=0)R 11a , -(C=0)OR 11a , -SR 12a , -SOR 12a , -S0 2 R 12a . -NH-S0 2 R 12a , - 
S0 2 NH 2 y-NR 13a R 14a , 

5 

R 5a representa hidrogeno, un radical alifStico opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado p un radical 
cicloalifatico saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo 
10 como miembro del anillo, 

R 6a , R 7a , R 8a , R 9a son cada uno seleccionados independientemente 
del grupo consistente en hidrogeno, un radical alifatico opcionalmente al 
menos monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un 
15 radical cicloalifatico saturado o insaturado, opcionalmente al menos 

monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo 

como miembro del. anillo, un grupo ciano yun -COOR ,8 f?-— • - - ~— 

* * * .. .. 

W a representa un radical alifatico opcionalmente al menos 
20 monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical 

cicloalifatico saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo 
como miembro del anillo, que puede enlazarse via un grupo alquileno 
opcionalmente al menos monosustituido, y/o puede condensarse con un 
25 sistema de anillos mono o policlclicos opcionalmente al menos 

monosustituido, un radical arilo o heteroarilo opcionalmente al menos 
monosustituido, que puede enlazarse via un grupo alquileno o 
alquenileno, opcionalmente al menos monosustituido y/o puede 
condensarse con un sistema de anillos mono o policiclico opcionalmente 
30 al menos monosustituido, un grupo NR 16a R 17a o un grupo COR 183 , 
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R represents hidrogeno, un radical alifatico, lineal o ramificado, 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustltuido, un 
radical cicloalifatico saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo 
como miembro del anillo. que puede enlazarse via un grupo alquileno 
opcionalmente al menos monosustituido, y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono o policlclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo opcionalmente al menos 
monosustituido, que puede enlazarse vfa un grupo alquileno 
opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono o policiclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, 



representa hidr6geno, un radical alifatico, lineal o ramificado, 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, un 
radical cicloalifatico saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente-conteniendo al menos unmeferoatomo 
como miembro del anillo, que puede enlazarse- vfa tin grupo alquileno. 1 
opcionalmente al menos monosustituido, y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono o policiclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo opcionalmente al menos 
monosustituido, que puede enlazarse via un grupo alquileno 
opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono o policiclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, 



0 12a 

R representa un radical alifatico, lineal o ramificado, saturado o 
insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, un radical 
cicloalifatico saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo 
como miembro del anillo, que puede enlazarse vfa un grupo alquileno 
opcionalmente al menos monosustituido, y/o puede condensarse con un 
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sistema de anillos mono o policiclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo opcionalmente al menos 
monosustituido, que puede enlazarse via un grupo alquileno 
opcionalmente al menos monosustituido y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono o policiclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, 

R i3a y R i4a SQn cada uno se |eccionados independientemente del grupo 
consistente en hidrogeno, un radical alifatico, lineal o ramificado, 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, un 
radical cicloalifatico saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo 
como miembro del anillo, que puede enlazarse via un grupo alquileno 
opcionalmente al menos monosustituido, y/o puede condensarse con un 
sistema de anillos mono o policiclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo opcionalmente al menos 
monosustituido, que puede enlazarse via un grupo alquileno " 
opcionalmente al menos monosustrtuido-y/crpuede condensarse' con un 
sistema de anillos mono o policiclicos opcionalmente almenos 
monosustituido, 

o bien R 13a y R 14a junto con el atomo puente de nitrdgeno forman un 
anillo heterociclico saturado, insaturado o aromatico, opcionalmente al 
menos monosustituido, que puede contener al menos un heteroatomo 
adicional como miembro del anillo, 

R 15a representa hidrogeno.un radical alifatico, lineal o ramificado, 
saturado o insaturado, opcionalmente al menos monosustituido, un 
radical cicloalifatico saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo 
como miembro del anillo, o un radical arilo o heteroarilo opcionalmente 
al menos monosustituido, que puede enlazarse via un grupo alquileno 
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opcionalmente al menos monosustituido, y/o puede condensarse con un I 
sistema de anillos mono o policfclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, 

R 16a representa un radical alitetico opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, 

R 17a representa un radical alifatico opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, y 

R 18a representa un radical arilo opcionalmente al menos monosustituido, 

opcionalmente en forma de uno de sus estereoisdmeros, preferiblemente 
enantiomeros o diasteromeros, su racemato o en forma de una mezcla de 
al menos dos de sus estereoisorneros, preferiblemente enantiomeros o 
diasteromeros, en cualquier relacion de mezcla, o una de sus sales 
fisiologicamente aceptables, o un solvato, xespectivamente,, 

para la fabricacion de un medicamento para regulacion del receptor 5- 
HT 6 . 

Uso segtin la reivindicaci6n 21, caracterizado porque que R 1a , R 2a , R 3a t 
R 4a son cada uno independientemente seleccionados del grupo 
consistente en H, F, CI, Br, un radical alifatico Ci- 6 opcionalmente al 
menos monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un 
radical cicloalifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, opcionalmente al 
menos monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un 
heteroatomo como miembro del anillo, que puede enlazarse via un 
grupo alquileno Ci-C 6 opcionalmente al menos monosustituido, y/o 
puede condensarse con un sistema de anillos mono o policiclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, un radical arilo o heteroarilo de 
5 o 6 miembros opcionalmente al menos monosustituido, que puede 
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• enlazarse v(a un grupo alquileno C1.6 opcionalmente al menos 
monosustituido y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono 
o polidclico opcionalmente al menos monosustituido, un grupo nitro, 
ciano, -OR 10a , -OC(=0)R 11a , -SR 12a , -SOR 12a , -S0 2 R 12a , -NH-S0 2 R 12a , - 
5 S0 2 NH 2 y -NR 13a R 14a , preferiblemente selecclonados del grupo 

consistente en H, F, CI, Br, un radical alifatico-Ci. 3 opcionalmente al 
menos monosustituido, ramificado o lineal, saturado, un radical 
cicloalifatico C5 o C6 saturado, opcionalmente al menos monosustituido, 
opcionalmente conteniendo al menos un hetero&tomo como miembro 
10 del anillo, que puede enlazarse via un grupo alquileno Ct o C2 

opcionalmente al menos monosustituido, un grupo nitro, ciano, -OR 10a , - 
OC(=0)R 11a , -SR 12a y -NR 13a R 14a , mas preferiblemente seleccionados 
del grupo consistente en H, F, CI, CH 3 , CH 2 CH 3 , CF 3 , CF 2 CF 3 , 
ciclopentilo, ciclohexilo, nitro, ciano y -OR 10a . 

15 

23. Uso segun las reivindicaciones 21 o 22, caracterizado porque R 5 
- representa hidr6geno, un radical alifatico C T . S opcionalmente almferios 
- " monosustituido, saturado" o insaturado. lineal o ramificadd.-un radical v 

cicloalifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
20 monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo 

como miembro del anillo, preferiblemente representa H o un radical 
alquilo C-|. 3 ramificado o lineal, mas preferiblemente representa H, CH 3 o 
CH 2 CH 3 . 

25 24. Uso segun cualquiera de las reivindicaciones 21 a 23, caracterizados 
porque R 6a , R 7a , R 8a , R 9a son cada uno independientemente 
seleccionados del grupo consistente en hidrogeno, un radical alifatico 
C1-6 opcionalmente al menos monosustituido, saturado o insaturado, 
lineal o ramificado, un radical cicloalifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, 

30 opcionalmente al menos monosustituido, opcionalmente conteniendo al 

menos un heteroatomo como miembro del anillo, un grupo ciano y un 
grupo COOR 15a , preferiblemente seleccionados del grupo consistente en 
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H, un radical alquilo d. 3 ramificado o lineal, un grupo ciano y un grupo 
COOR 1Sa , mas preferiblemente del grupo consistente en H, CH 3 , 
CH2CH3 y un grupo ciano. 

25. Uso segun cualquiera de las reivindicaciones 21 a 24, caracterizado 
porque W a representa un radical alifatico d. 6 opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical 
cicloalifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo 
como miembro del anillo, que puede enlazarse via un grupo alquileno 
Ci-C 6 opcionalmente al menos monosustituido, y/o puede condensarse 
con un sistema de anillos mono o policfclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, un radical arilo o heteroarilo de 5 o 6 miembros 
opcionalmente al menos monosustituido, que puede enlazarse via un 
grupo alquileno d. 6 opcionalmente al menos monosustituido y/o puede 
condensarse con un sistema de anillos mono o policfclico opcionalmente 
al menos monosustituido; un grupo NR^R 173 . o ah grdpo COR 18a ; - 

preferiblemente se selecciona del grupo consistente en 1-Naftil-, 
5-Dimetilamino-1-naftil, 2-Naftil-, 2-Acetamido-4-metil-5-tiazolil-, 2- 
Tienil-, 8-Quinolinil-, Fenil-, Pentafluorofenil-, 2,4,5-Tricloro-fenil-, 
2,5-Dicloro-fenil-, 2-Nitrofenil-, 2,4-Dinitro-fenil-, 3,5-Dicloro-2- 
hidroxi-fenil-, 2,4,6-Trisisopropil-fenil-, 2-Mesitil-, 3-Nitro-fenil-, 4- 
Bromo-fenil-, 4-Fluoro-fenil-, 4-Clorofenil-, 4-Cloro-3-nitro-fenil- t 4- 
lodo-fenil-, N-Acetllsulfanilil-, 4-Nitro-fenil-, 4-Metoxi-fenil-, Acido 
benzoico-4-il-, 4-tert-Butil-fenil-, p-Tolil-, Trifluorometil-, 
Triclorometil-, Isopropil-, Metil-, Bencil-, trans-estiril-, 2,2,2- 
Trifluoroetil-, Etil-, Hexadecil-, 2-Cloroetil-, n-Propil-, 3-Cloro- 
propil-, n-Butil-, Metil-benzoato-2-il-, 2-Nitro-4-(trifluorometil)-fenil- ( 
Pentametil-fenil-, 2,3,5,6-Tetrametil-fenil-, 3-(Trifluorometil)-fenil-, ' 
3,5-Bis-(Trifluorometil)-fenil- t Diclorometil-, Clorometil-, Dodecil-, 
1-Octil-, 2,3,4-Tricioro-fenil-, 2,5-Dimetoxi-fenil-, o-Tolil-, p-xilil-2-il- 
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, Acido benzoico-3-il-, 4-Cloro-3-(trifIuorometil)-fenil-, acido 4- 
cloro-5-nitro-benzoico-3-il-, 6-(p-toluidin)-2-naftil-, 4-Metoxi-2,3,6- 
trimetilfenil-, 3,4-Diclorofenil-, 4,5-Dibromo^tiofen-2-il-, 3-Cloro-4- 
fluoro-fenil-, 4-Etil-fenil-, 4-n-Propil-fenil-, 4-(1,1-Dimetilopropil)- 
fenil-, 4-lsopropi!-fenil-, 4-Bromo-2,5-difluoro-fenil-. 2-Fluoro-feniK 
3-Fluoro-fenil-, 4-(TrifIuorometoxi)-fenil-, 4-(Trifluorometil)-fenil-, 
2,4-Difluoro-fenil-, 2,4-Dicloro-5-metil-fenil-, 4-Cloro-2,5-dimetil- 
fenil-, 5-Dietilamino-2-naftil-, Cloruro de benzoil-3-H-r2-Cloro-fenil- 
, 1-Octadecil-, 4-Bromo-2,5-dicloro-tiofen-3-il-, 2,5-Dicloro-tiofen- 
3-il-, 5-Cloro-tiofen-2-il-, 2-Metil-5-nitro-fenil-, 2-(Trifluorometil> 
fenil-, 3-Cloro-fenil-, 3,5-Dicloro-fenil-, 1-Decil-, 3-Metil-fenil-, 2- 
Cloro-6-metil- f 5-Bromo-2-metoxi-fenil-, 3,4-Dimetoxi-fenil-, 2-3- 
Dicloro-fenil-, 2-Bromo-fenil-, 3,5-Dicloro-4-(2-cloro-4-nitrofenoxi)- 
fenil-, 2,3-Dicloro-tiofen-5-il-, 3-Bromo-2-cloro-tiofen-5-il- t 3- 
Bromo-5-cloro-tiofen-2-il-, 2-(Benzoiloaminometil)-tiofen-5-il-, 4- 
(Fenilsulfonil)-tiofen-2-il-, 2-Fenilsulfoniltiofen-5-il-, 3-Cloro-2-metil- 
fenil-, 2-[1 -Metil-S-CtrifluorometiloJpirazoW-ill-tiofeil-S-i^, 5-Pirid-2- 
. H-tiofenr2-H-, 2-Cloro-5-(.trifluprometil)-fenil-, 2;6-Dictoro-fenil-, 3- 
Bromo-fenil-, 2-(Trifluorometoxi)-fenil-, 4-Ciano-fenil-, 2-Ciano- 
fenil-, 4-n-Butoxi-fenil-, 4-Acetamido-3-cloro-fenil-, 2,5-Dibromo- 
3,6-difluoro-fenil-, 5-Cloro-1,3-dimetilop'trazol-4-il-, 3,5- 
Dimetilisoxazol-4-iK 2-(2,4-Diclorofenoxi)-fenil-, 4-(2-Cloro-6-nitro- 
fenoxi)-fenil-, 4-(3-Cloro-2-ciano-fen6xi)-fenil-, 2,4-Dicloro-fenil-, 

2.4- Dimetil-1 ,3-tiazol-5-il-, Metil-metano-sulfonil-, 2,5-Bis-(2,2,2- 
frifluoroetoxi)-fenil-, 2-Cloro-4-(trifluorometil)-fenil-, 2-Cloro-4- 
fluoro-fenil-, 5-Fluoro-2-metil-fenil-, 5-Cloro-2-metoxi-fenil-, 2,4,6- 
Tricloro-fenil-, acido-2-hidroxi-benzoico-5-il-, 5-(Di-n-propilamino)- 

1- naftil-, 6-Metoxi-m-tolil-, 2,5-Difluoro-fenil-, 2,4-Dimetoxi-fenil-, 

2.5- Dibromo-fenil-, 3,4-Dibromo-fenil-, 2,2,5,7,8-Pentametilr 
croman-6-il-, acido 2-metoxi-benzoico-5-il-, 5-Cloro-4-nitro-tiofen- 

2- il-, 2,1,3-Benzotiadiazol-4-il-, 1-Metil-imidazol-4-il-, 
Benzofurazan-4-il-, 2-(Metoxicarbonil)-tiofen-3-il-, 5-(lsoxazol-3-il)- 
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tiofen-2-i!-, 2,4,5-TrifJuoro-fenil-, Bifenil-4-il-, Vinil-fenil-4-il-, 2- 
Nitro-bencil-, 5-Dicloro-metil-furan-2-il-, 5-Bromo-tiofen-2-il-, 5-(4- 
Clorobenzoamidometil)-tiofen-2-il-, 2,6-Difluoro-fenil-, 2,5- 
Dimetoxi-4-nitro-fenil-, Dibenzo[b.d]-furan-2-il- f 2,3,4-Trifluoro- 
fenil-, 3-Nitro-p-tolil- f 4-Metoxi-2-nitro-fenil-, 3,4-Difluoro-fenil-, 4- 
(Bromoetil)-fenil-, 3,5-Dicloro-4-hidroxi-fenil-, 4-n-Amilofenil-, 5- 
Cloro-3-metilbenzo[b]-tiofen-2-il-, 3-Metoxi-4-(metoxicarbonil)- 
tiofen-2-il-, 4-n-Butil-fenil-, 2-Cloro-4-ciano-fenil-, 5-[2-(Metiltio)- 
pirimidin-4-il-]-tiofen-2-il-, 3,5-Dinitro-4-metoxi-fenil-, 4-Bromo-2- 
(trifluorometoxi)-fenil-, 4-Cloro-2,1 ,3-Benzoxadiazol-7-il-, 2-(1- 
Naftil)-etil-, 3-Ciano-fenil-, 5-Cloro-2,1,3-Benzoxadiazol-4-il- ( 3- 
Cloro-4-metil-fenil-, 4-Bromo-2-etil-fenil-, 2,4-Dicloro-6-metil-fenil-, 
6-Cloro-imidazo(2,1-b)-tiazol-5-ih 3-Metil-benzo[b]-tiofeno-2-il-, 4- 
Metil-sulfonil-fenil-, 2-Metil-sulfonii-fenil-, 4-Bromo-2-metil-fenil-, 
2,6-Dicloro-4-(trifluorometil)-fenil-, 4-[3-Cloro-5-(trifluorometil)-2- 
piridinilo]oxi]-fenil-, 5-Cloro-nafta-1-il-, 5-Cloro-2-naftil-, 9,10- 
Dibromoantracen-2-il-, lsoqu.inolm-5-il-, 4-Metoxi-2,3,6-1rimetih- 
fenil-i 4'-Nitro-bifenil-4-il-, [(4-Fenoxi)-fehil-, (1 ,3-DihFdro-i-oxo-2H- 
isoindol-2-il-)-4-fenil-, 4-Acetil-fenil-, 5-(2-Metil-1 ,3-tiazol-4-il)- 
tiofen-2-il-, 5-(1 -Metil-3-(trifluorometil6)pirazol-5-il-]-tiofen-2-il-, 5- 
[5-Trifluorometil)-isoxazol-3-il]-tiofen-2-il-, 2-lodo-fenil-, p- 
Dodecilfenil-, 4-[(3-Ciano-4-metoxi-2-piridinilo)oxi]-fenil-, 4-(N- 
ftalimidinil)-fenil-, 1,2,3,4-Tetrahidro-2-(trifluoroacetil)-isoquinolin- 
7-il-, 4-Bromo-2-fluoro-fenil-, 2-Fluoro-5-(trifluorometil)-fenil- 1 4- 
Fluoro-2-(trifluorometil)-fenil-, 4-Fluoro-3-(trifluorometil)-fenil-, 
2,4,6-Trifluoro-fenil-, 3-(Trifluorometoxi)-fenil-, 1 ,2-Dimetilimidazol- 
4-H-, Etil-4-Carboxilato-3-il-, 2,2,4,6,7- 

Peritametildihidrobenzofuran-5-il-, 3-Bromo-2-cloropiridin-5-il-, 3- 
Metoxi-fenil-, 2-Metoxi-4-metil-fenil-, acido 2-Cloro-4-fluoro 
benzoico-5-il-, 4-Cloro-1-naftil-, 2,5-Dicloro-4-nitro-tiofen-3-il-, 4-(4- 
Metoxi-fenoxi)-fenil-, 4-(4-Cloro-fen6xi)-fenil-, 4-(3,5-Dicloro- 
fenoxi)-fenil-, 4-(3,4-Dicloro-fenoxi)-fenil-, 4-(4-Fluoro-fenoxi)-fenil- 
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, 4-(4-Metil-fenoxi)-fenil-, 4-[4-(Trifluorometil)-fenoxi-fenil-, 4-[3.5- 
Bis-(trifluorometil)-fenoxi]-fenil-, 3-(2-Metoxi-fenoxl)-fenil-, [3-(2- 
Cloro-fenoxi)-fenil-, 3-(2-Metil-fenoxi)-fenil-, 4-[2-(Trifluorometil)- 
fenoxij-fenil-, 3-Fenil-fenil-, 3-(4-Metoxi-fenil)-fenih 3-(4-Cloro- 
fenil)-fenil-, 3-(3,5-Dicloro-fenil)-fenil-, 3-(3,4-Dicloro-fenil)-fenil-, 3- 
(4-Fluorofenil)-fenil-, 3-(4-Metilfenil)-fenil-, 3-[4-(TrifIuorometil)- 
fenil]-fenil-, 3-[3,5-Bis-(trifluorometil)-fenili-fenil-, 4-(4-Piridiloxi)- 
fenil)-, 4-(2-Metoxi-fenoxi)-fenil-, 4-(2-Cloro-fenoxi)-fenil-, 4-(2- 
Metil-fenoxi)-fenil- f 4-(4-Metoxi-fenoxi)-fenil-, 4-(4-Clorofenil)-fenil-, 
4-(3,5-Diclorofenil)-fenil-, 4-(3,4-Diclorofenil)-fenil-, 4-(4- 
Fluorofenil)-fenil-, 4-(4-Metilfenil)-fenil-, 4-[4-(Trffluorometil)-fenil]- 
fenil-, 4-[3,5-Bis-(Trifluorometil)-fenil]-fenil-, [3-(Trifluorometil)- 
fenil]-metil-, (4-Clorofenil)-metil-, (3,5-Diclorofenil)-metil-, (3,5- 
Diclorofenil)-metil-, (4-Fluorofenil)-metil-, 4-Metilfenilometil-, [4- 
(Trifluorometil)-fenil]-metil-. Ciclopropil-, 2-(2-Clorofenil)-2-feniletil-, 

2- (2-Trifluorometilfenil)-2-feniletil-, 5-[4-Ciano-1-metil-5-(metiltio)- 
1 H-pirazol-3-il-tiofen-2-iK 3-Ciano-2,4-bis-(2,2,2-Trifluorotoxi)- 
fenil-, 4-[(2-Claro-1 ,3.-Tiazol-5-il)-metoxj]-feniK 3-Nitro-fenifmetil-, ^ 
4-Formilfenil- f 2-(1 ,3-Dioxo-1 ,3-dihidro-isoindol-2-il)-etil-, [3,5-Bis- 
(Trifluorometil)-fenil]-metil-, (4-(2-Piridiloxi)-fenil)-, (4-(3-Piridiloxi)- 
fenil)-, 5-lodo-l-naftil-, Etil-2,5-dimetil-1-fenilopirrol-4-carboxilato- 

3- il-, Etil-2-metil-1 ,5-difenil-1H-pirrol-3-carboxilato-4-il-, Etil-5-(4- 
cIorofenil)-2-metil-3-furoato-4-il, Etil-5-(4-clorofenil)-2-metil-1-fenil- 
3-carboxilato-4-il-, Etil-2,5-dimetil-3-furoato-4-il-, 3-Cloro-4-(1 ,3- 
dioxo-2-azaspiro[4,4]non-?-il)-fenil-, 5-Bromo-2,4-difluoro-fenil-, 5- 
Cloro-2,4-difluorofenjl-, Coumarin-6-il, 2-Metoxi-fenil-, (3-Fenoxi)- 
fenil-, 3-(4-Metoxi-fenoxi)-fenil-, 3-(4-Clorofenoxi)-fenil-. 3-(3,5- 
Diclorofenoxi)-fenil-, 3-(3,4-Diclorofenoxi)-fenil-, 3-(4- 
Fluorofenoxi)-fenil-, 3-(4-Metilfenoxi)-fenil-, 3-[4-(Trifluorometil)- 
fenoxi]-fenil-, 3-[3,5-(Trifluorometil)-fenoxi]-fenil-, 3-[2- 
(Trifluorometil)-fenoxi]-fenih 2,2-Difeniletil-, 4-Fenil-5- 
(trifluorometil)-tiofen-3-il-, Metil-4-fenil-5-(Trifluorometil)-tiofen-2- 
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carboxilato-3-il-, Metil-1 ,2,5-trimetjipirrol-3-carboxilato-4-j|-, 4- 
Fluoro-1-naftil-, 3,5-Difluorofenil-, 3-Fluoro-4-metoxi-fenil-, 4- 
Cloro-2,5-difIuorofenil- f 2-Cloro-4,5-difluoro-fenil-, 5-Fluoro-3- 
metilbenzo[b]-tiofeno-2-il-, Metil-3-fenilopropionato-4-il, Acido 
dihidrocinamico-4-il-, Metil-2,5-dimetil-3-furoato-4-il-, Metil-2- 
furoato-5-il-, Metil-2-metil-3-furoato-5-il-, Metil-1 -metil-1 H-pirrol-2- 
carboxilato-5-il-, 2-(5-Cloro-1 .2,4-tiadiazol-3-il)-tioferV:5-il-, 1,3,5- 
Trimetil-1 H-pirazol-4-il-, 3-Cloro-5-fluoro-2-Metilfenil-, 
Pentafluoroetoxitetrafluoroetil-, 5-(5-lsoxacil)-tiofen-2-il-, 5-(5- 
lsoxazol-il)-2-furil-, 5-Metil-2,1 ,3-benzotiadiazol-4-il-, Bifenil-2-il-, 
2,3-Dihidro-1 ,4-benzodioxine-6-il-, 4-Metil-1 -Naftil-, 5-Metil-2- 
(trifIuorometil)-3-furil-, 2,3-Dihidrobenzo[b]furan-5-il-, 1- 
Benzotiofen-3-il-, 4-Metil-3,4-dihidro-2H-1 ,4-Berizoxazin-7-il-, 5- 
Metil-1-fenil-1 H-pirazol-4-il-, 6-Morfolin-3-piridinil-, 4-(1H-Pirazol-1- 
ilHenil-, 6-Fenoxi-3-piridil-, 3,4-Dihidro-2H-1 ,5-benzodioxepina-7- . 
il-, 5-(1,3-Oxazol-5-il)-2-tienil-, 4-(1 ,3-Oxazol-5-il')-fenil-, 5-Metil-4- 
isoxazolil-, 2,1,3-Benzotiadiazol-5-il-, 3-Tieni?-, 2-metit-bencil-, 3-- 
Cloro-benciK 5-Acetamido-T-rraftil-, 3^MetiU8-qulnoJiriils-4-Cloro-. 
2-nitrofenil-, 6-Quinolinil-, 1 ,3-Benzotiazol-6-il-, 2-Morfolin-3-piridil-, 
2,5-Dimetil-3-tienil-, 5-[5-(Clorometil)-1,2,4-oxadiazol-3-il]-2-tienil-, 
Etil-3-[5-il-2-tienilo]1 ,2,4-oxadiazol-5-carboxilato-, 3-(5-Metil-1 ,3,4- 
oxadiazol-2-il)-fenil-, 4-lsopropoxifenil-, 2,4-Dibromofenil-, 3- 
Ciano-4-fluorofenil-, 2,5-Bis-(trifluorometil)-fenil-, 2-Bromo-4- 
fluorofenil-, 4-Bromo-3-fIuorofenil-, 4-(Difluorometoxi)-fenil-, 3- 
(Difluorometoxi)-fenil-, 5-Cloro-2-fluoro-fenil-, 3-Cloro-2-fluorofenil- 
, 2-Fluoro-4-metilfenil-, 4 Nitro-3-(trifluorometil)-fenil- f 3-Fluoro-4- 
metilfenil-, 4-Fluoro-2-metilfenil-, 4-Bromo-3-(tifluorometil)-fenil-, 4- 
Bromo-2-(trifluorometil)-fenil-, 3-Bromo-5-(trifluorometil)-fenil- f 2- 
Bromo-4-(trifluorometil)-fe nil-, 2-Bromo-5-(trifluorometil)-fenil-, 2,4- 
Dicloro-5-fluorofenil-,4,5-Dicloro-2-fIuorofenil-, 3,4,5-Trifluorofenil- 
, 4-Cloro-2-fluorofenil-, 2-Bromo-4,6-Difiuorofenil-, 2-Etilfenil-, 4- 
Bromo-2-clorofenil-, 4-Bromo-2,6-diclorofenil-, 2-Bromo-4,6- 
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dicloro-fenil-, 4-Bromo-2,6-dimetilfenil-, 3,5-Dimetilfenil-, 4-Bromo- 
3-Metilfenil-, 2-Metoxi-4-nitrofenil-, 2,2-Dimetil-6-cromanil-, Etil- 
3,5-dimetil-1 H-pirrol-2-carboxilato-4-il-, lmidazo[1 ,2-a]piridin-3-il-, 
3-(1,3-Oxazol-5-il)-fenil- f Etil-5-[4-il)-fenil]-2-metil-3-furoato, Metil- 

3- (il)-4-metoxiben2oato, 1-Pirrolidinilfenilsulfonil-, Metil-5-il-4-metil- 

2- tiofen-carboxilato, Metil-3-il-4-(isopropilsulfonil)-2-tiofeno f 2- 
Piridil-, 3-Fluoro-4-nitrofenil-, 7-Clorocroman-3-il- t 4'-Bromobifenil- 

4- il-, 4'-Acetilobifenil-4-il-, 4'-Bromo-2*-fluoro-bifenil-4-H- f 2-Cloro- 
4-(3-propil-ureido)-fenil-, 3-(-Bromoacetil)-fenil-, 2-Bromo-3- 
(trifluorometil)-fenil-, 1-Metil-5-isatinil-, acido 4-lsopropil-benzoico- 

3- il-, acido 2-Cloro-3-tiofencarboxilico-5-il-, 3-Piridil-, 
ciclohexilometil-, 2-Metoxi-5-(N-ftalimidinil)-fenil-, 1-Benzotiofen-2- 
H-, Morfolinfenilsulfonil-, 3-(2-Metil-4-pirimidinil)-fenil-, y 2-Ciano-5- 
metilfenil-, 

15 

26. Uso segOn cualquiera de las reivindicaciones 21 a 25] caracterizado 

porque R 10a representa hidrogeno, un radical alifatico opciohatmente " 
al menos monosustituido, saturado o insaturado, liheat-o rarrtificado, lin 
radical cicloalifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, opcionalmente al 

20 menos monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un 

heteroatomo como miembro del anillo, que puede enlazarse via un 
grupq alquileno CrC 6 opcionalmente al menos monosustituido, y/o 
puede condensarse con un sistema de anillos mono o policiclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo 

25 de 5 o .6 miembros, opcionalmente al menos monosustituido, que puede 

enlazarse via un grupo alquileno Ci^ opcionalmente al menos 
monosustituido y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono 
o policiclico opcionalmente al menos monosustituido, preferiblemente H, 
un radical alquilo d- 4 lineal o ramificado, ciclohexilo o un radical fenilo, 

30 mas preferiblemente H, CH 3 , C 2 H 5 o fenilo. 
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27. Uso segun cualquiera de las reivindicaciones 21 a 26, caracterizado 

porque R representa hidr6geno, un radical alifatico d. 6 opclonalmente 
al menos. monosustituido, saturado o Insaturado, lineal o ramificado, un 
radical cicloalifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, opcionalmente al 
menos monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un 
heteroatomo como miembro del anillo, que puede enlazarse via un 
grupo alquileno d-Ce opcionalmente al menos monosustituido, y/o 
puede condensarse con un sistema de anillos mono o policiclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo 
de 5 o 6 miembros, opcionalmente al menos monosustituido, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno Ci- 6 opcionalmente al menos 
monosustituido y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono 
o policiclico opcionalmente al menos monosustituido, preferiblemente H, 
un radical alquilo d- 4 lineal o ramificado, ciclohexilo o un radical fenilo, 
mas preferiblemente H, CH 3| C 2 H 5 o fenilo. 

s 

:8. Uso segun cualquiera de-lasrervindicaciones 21 a 27% caracterizado - 

n12a 

porque R representa un radical alifatico c w opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un radical 
cicloalifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, opcionalmente al menos 
monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un heteroatomo 
como miembro del anillo, que puede enlazarse via un grupo alquileno 
d-C 6 opcionalmente al menos monosustituido, y/o puede condensarse 
con un sistema de anillos mono o policiclicos opcionalmente al menos 
monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo de 5 o 6 miembros, 

■ opcionalmente al menos monosustituido, que puede enlazarse via un 
grupo alquileno d-e opcionalmente al menos monosustituido y/o puede 
condensarse con un sistema de anillos mono o policiclico opcionalmente 
al menos monosustituido, preferiblemente representa H, un radical 
alquilo d-4 lineal o ramificado, ciclohexilo o un radical fenilo, mas 

preferiblemente H, CH 3 , C 2 H 5 o fenilo. 
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29. Uso segtin cualquiera de las reivindicaciones 21 a 28, caracterizado 

porque R 13a y R 14a son cada uno independientemente seleccionados del 
grupo consistente en hidrogeno, un radical alifetico opcionalmente al 
5 menos monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un 

radical cicloalifatico C 3 -C 8 saturado o insaturado, opcionalmente al 
menos monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un 
heteroatomo como miembro del anillo, que puede enlazarse via un 
grupo alquileno C r C 6 opcionalmente al menos monosustituido, y/o 
10 puede condensarse con un sistema de anillos mono o policfclicos 

opcionalmente al menos monosustituido, o un radical arilo o heteroarilo 
de 5 o 6 miembros, opcionalmente al menos monosustituido, que puede 
enlazarse via un grupo alquileno C1-6 opcionalmente al menos 
monosustituido y/o puede condensarse con un sistema de anillos mono 
15 o policfclico opcionalmente al menos monosustituido, preferiblemente 

son cada uno independientemente seleccionados del grupo consistente 
en H, un jradical-alquilo d-^lineal o ramificado, -cidohexilo y tin radical - ' 
. <• . fenilo, m^s preferibtemente sonrcada uno indepiendientemerrte' : K 

seleccionados del grupo consistente en H, CH 3 , C 2 H 5 y fenilo. 

20 

30. Uso segun cualquiera de las reivindicaciones 21 a 28, caracterizado 
porgue R 13a y R 14a junto con el atomo puente de nitrogeno forman un 
anillo heterocfclico de 5 o 6 miembros saturado, insaturado o aromatico, 
que puede ser al menos monosustituido y/o contener al menos un 
25 heteroatomo mas como miembro del anillo, preferiblemente forman un 

grupo piperidina o morfolina no sustituido. 
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Uso segun cualquiera de las reivindicaciones 21 a 30, caracterizado 
porque R representa hidrogeno, un radical alifatico d-s opcionalmente 
al menos monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, un 
radical cicloalifatico C 3 -C fi saturado o insaturado, opcionalmente al 
menos monosustituido, opcionalmente conteniendo al menos un 
heteroatomo como miembro del anillo, o un radicalo arilo o.heteroarilo, 
opcionalmente al menos monosustituido, que puede enlazarse via un 
grupo alquileno d-C 6 opcionalmente al menos monosustituido, y/o 
puede condensarse con un sistema de anillos mono o policfclicos 
opcionalmente al menos monosustituido, preferiblemente representa H, 
un radical alquilo d- 4 lineal o ramificado, ciclohexilo o un radical fenilo, 
mas preferiblemente representa H, CH 3 , C 2 H 5 o fenilo. 



32. Uso segun cualquiera de las reivindicaciones 21 a 31 , caracterizado 

porque R 16a representa un radical alifatico C V6 opcionalmente al menos 
monosustituido,- saturado o insaturado-, lineato ramificado, - - - • 
preferiblemente un. radical alquilo no/sustituido; HneaVoVamfficador 
saturado, mas preferiblemente un radical metilo. 



33. Uso segun cualquiera de las reivindicaciones 21 a 32, caracterizado 
porque R representa un radical alifatico d-s opcionalmente al menos 
monosustituido, saturado o insaturado, lineal o ramificado, 
preferiblemente un radical alquilo d-3 no sustituido, lineal o ramificado, 
saturado, mas preferiblemente un radical metilo. 

34. Uso segun cualquiera de las reivindicaciones 21 a 33, caracterizado 
porque uno o mas compuestos sulfonamidicos derivados de 
benzoxazinona de fdrmula general (la) se seleccionan del grupo 
consistente en: 
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-(Naftil-1 -sulfonil)-piperidin-4-il]-1 ,4-dihidro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-ona, 

1 -(1 -Fenilsulfonilpiperidin-4-il]-1 ,4-dihidro-benzo[d][1 ,3]-oxazin-2- 
ona, 

1 -[1 -(5-Cloro-3-metil-benzo[b]tiofenil-2-sulfonil)-piperidin-4-il]-1 ,4- 
dihidro-benzo[d][1 ,3]oxazin-2-ona, 

8-MetH-1 -[1 -naftil-1 -sulfonil)-piperidin-4-il]-1 ,4-dihidro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-ona, 

1 -[1 -(Quinolin-8-sulfonil)-piperidin-4-il]-1 ,4-dihidro- 
benzp[d][1 ,33oxazin-2-ona, 

8-Metil-1 -[1 -(Quinolin-8-suifonil)-piperidin-4-il]-1 ,4-dihidro- 
benzo[d][1,3]oxazii>2-ona, - • '' '"' 

1 -[1 -(5-Dimetilamino-naftiM -sulfonil)-piperidin-4-il]-8-metil-1 ,4- 
dihidrobenzo[d][1,3]oxazin-2-ona, 

1-[1-(5-Dimetilamino-naftil-1-sulfonil)-piperidin-4-il]-1 ,4-dihidro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-ona, 

1 -[1 -(2,3-Dicloro-fenilsulf onil)-piperidin-4-il]-1 ,4-dihidro- 
benzo[d][1 ,3]oxazin-2-ona, 

1 -[1 -(2,3-Dicloro-fenilsulfonil)-piperidin-4-il]-8-metil-1 ,4-dihidro- 
benzo[d][1,3]oxazin-2-ona, y 

sus sales correspondientes, o sus solvatos correspondientes. 
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35. Uso de al menos un compuesto sulfonamfdico derivado de 

benzoxazinona de fdrmula general (la) segun cualqulera de las 
reivlndicaciones 21-34, opcionalmente en forma de uno de sus 
estereoisomeros, preferiblemente enantlomeros o diasteromeros, su 
racemato o en forma de una mezcla de al menos dos de sas 
estereois6meros en cualquler relaci6n de mezcla, o una de sus sales 
fisiologicamente aceptables, o un solvato correspondiente, para la 
fabrication de un medicamento para la profilaxls y/o tratamiento de 
trastomos alimentarlos. 

36. Uso segun la reivindicacion 35 para la regulation del apetito. 

37. Uso segun la reivindicacion 35 para la reduction, aumento o 
mantenimiento del peso corporal. 

38. Uso segun la reivindicacion 35 para la profilaxls y/o tratamiento de 
obesidad. „ 

39. Uso segun la reivindicaci6n 35 para la profilaxls y/o tratamiento de 
bulimia. 

40. Uso segun la reivindicacion 35 para la profilaxis y/o tratamiento de 
anorexia. 

41 . Uso segun la reivindicacion 35 para la profilaxis y/o tratamiento de 
caquexia. 



Uso segun la reivindicacion 35 para la profilaxis y/o tratamiento de 
diabetes de tipo II. 



10 
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43. Uso de al menos un compuesto sulfopamldico derivado de 

benzoxazinona de f6rmula general (la) segun cualquiera de las 
reivindicaciones 21-34, opcionalmente en forma de uno de sus 
estereoisdmeros, preferiblemente enanti6meros o diasterbmeros, su 
racemato. o en forma de una mezcla de al menos dos de sus 
estereois6meros en cualquier relaci6n de mezcla, o una de sus sales 
fisiologicamente aceptables, o un solvato correspond iente, para la 
fabricacidn de un medicamento para la profilaxis y/o tratamiento de 
ansiedad. 



44. Uso de al menos un compuesto sulfonamfdico derivado de 
benzoxazinona de f6rmula general (la) segOn cualquiera de las 
reivindicaciones 21-34, opcionalmente en forma de uno de sus 
estereois6meros, preferiblemente enantiomeros o diasteromeros, su 

1 5 racemato o en forma de una mezcla de al menos dos de sus 

estereois6meros en cualquier relaci6n de mezcla, o. una de sus sales 
fisiof6gicamente aceptables, o un solvato correspondiente^ para la 
fabricaci6n de un medicamento para la profilaxis y/o tratamrentodef 
p£nico. 

20 

45. Uso de al menos un compuesto sulforiamidico derivado de 
benzoxazinona de f6rmula general (la) segOn cualquiera de las 
reivindicaciones 21-34, opcionalmente eh forma de uno de sus 
estereoisomeros, preferiblemente enantiomeros o diasteromeros, su 

25 racemato o en forma de una mezcla de al menos dos de sus 

estereoisomeros en cualquier relacion de mezcla, o una de sus sales 
fisiologicamente aceptables, o un solvato correspond iente, para la 
fabricacibn de un medicamento para la profilaxis y/o tratamiento de la 
depresion. 

30 



i 173 

Uso de al menos un compuesto sulfonamidico derivado de 
benzoxazinona de formula general (la) segtin cualquiera de las 
reivindicaciones 21-34, opcionalmente en forma de uno de sus 
estereois6meros, preferiblemente enantiomeros o diasteromeros, su 
racemato o en forma de una mezcla de al menos dos de sus 
estereois6meros en cualquier relacion de mezcla, o una de sus sales 
fisiologicamente aceptables, o un solvato correspondiente, para la 
fabricacion de un medicamento para la profilaxis y/o tratamiento de 
trastornos cognitivos, preferiblemente trastomos de la memoria. 

Uso de al menos un compuesto sulfonamidico derivado de 
benzoxazinona de formula general (la) segOn cualquiera de las 
reivindicaciones 21-34, opcionalmente en forma de uno de sus 
estereoisomeros, preferiblemente enanti6meros o diaster6meros, su 
racemato o en forma de una mezcla de al menos dos de sus 
estereoisdmeros en cualquier relacion de mezcla, o una de sus sales 
fisiologicamente aceptables, o un -solvato correspondiente, para la 
fabricaci6n de un. medicamento para la profilaxis y/o tratamiento de' 
procesos de demencia senil, preferiblemente seleccionados del grupo 
consistente en Morbus Alzheimer, Morbus Parkinson, Morbus 
Huntington. 

Uso de al menos un compuesto sulfonamidico derivado de 
benzoxazinona de formula general (la) segdn cualquiera de las 
reivindicaciones 21-34, opcionalmente en forma de uno de sus 
estereois6meros, preferiblemente enantiomeros o diasteromeros, su 
racemato o en forma de una mezcla de al menos dos de sus 
estereois6meros en cualquier relacion de mezcla, o una de sus sales 
fisiol6gicamente aceptables, o un solvato correspondiente, para la 
fabricacion de un medicamento para la profilaxis y/o tratamiento de 
psicosis. 




10 
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49. Uso de al menos un compuesto sulfonamldico derivado de 

benzoxazinona de f6rmula general (la) segun cualquiera de las 
reivlndicaciones 21-34, opcionalmente en forma de uho.de sus 
estereoisomeros, preferiblemente enantiomeros o diasterdmeros, su 
racemato o en forma de una mezcla de al menos dos de sus 
estereoisomeros en cualquier relacibn de mezcla, o una de sus sales 
fisiologicamente aceptables, o un solvato correspondiente, para la 
fabricacion de un medicamento para la profilaxis y/o tratamiento de 
hiperkinesia infantil. 



50. Uso de al menos un compuesto sulfonamldico derivado de 
benzoxazinona de formula general (la) segun cualquiera de las 
reivindicaciones 21-34, opcionalmente en forma de unb de sus 
estereoisdmeros, preferiblemente enanti6meros o diasteromeros, su 

15 racemato o en forma de una mezcla de al menos dds de sus 

estereoisomeros en cualquier relacibn de mezcla, o una de sus sales 
fisiologicamente aceptables, o un solvato correspondiente, para \a- 
fabricacion de un medicamento? para/ la profilaxis y/o-tratamrerrto de > 
ADHC (attention deficit/hyperactivity disorder). 

20 

51 . Uso de al menos un compuesto sulfonamldico derivado de 
benzoxazinona de formula general (la) segCin cualquiera de las 
reivindicaciones 21-34, opcionalmente en forma de uno de sus 
estereoisomeros, preferiblemente enantiomeros o diaster6meros, su 

25 racemato o en forma de una mezcla de al menos dos de sus 

estereoisomeros en cualquier relacion de mezcla, o una de sus sales 
fisiologicamente aceptables, o un solvato correspondiente, para la 
fabricacion de un medicamento para la profilaxis y/o tratamiento de 
trastornos del aparato digestive, preferiblemente sfndrome del intestino 

30 irritable. 
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52. Uso de al menos un compuesto sulfonarrifdico derivado de 
benzoxazinona de formula general (la) segun cualquiera de las 
reivindicaciones 21-34, opcionalmente en forma de uno de sus 
estereoisbmeros, preferiblemente enantiomeros o diaster6meros t su 
racemato o en forma de una mezcla de al menos dos de sus 
estereoisbmeros en cualquier relacion de mezcla, o una de sus sales 
fisiologicamente aceptables, o un solvato correspondiente, para la 

■ fabricacion de un medicamento para la profilaxis y/o tratamiento de la 
esquizofrenia. 

53. Uso de al menos un compuesto sulfonamfdico derivado de 
benzoxazinona de f6rmula general (la) segiln cualquiera de las 
reivindicaciones 21-34, opcionalmente en forma de uno de sus 
estereoisomeros, preferiblemente enanti6meros o diaster6meros, su 
racemato o en forma de una mezcla de al menos dos de sus 
estereoisomeros en cualquier relacion de mezcla, o una de sus sales 
fisiol6gicamente,aceptables, o un solvato correspondiente, para la *■ 
fabricacion de un medicamento para la mejora de4a cognlcion. v " ; ~ 



